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Qu’on le veuille ou non, Anatomie pathologique est indispen- 
sable a l’éducation des Médecins. 

Au méme titre que la Bactériologie et la Physiologie, et avant 
celles-ci, elle a été un instrument de progrés médical. 

Il est de bon ton actuellement de la mépriser, de la considérer 
comme terminée, comme morte. Elle est, croyons-nous, bien vivante, _ Ke 
susceptible de progresser par elle-méme, de se perfectionner avec * 
la collaboration de la Bactériologie, de la Physiologie et de la 
Clinique, et, par un juste retour, de contribuer aux progrés de la 
Médecine. 

Son actuel discrédit tient surtout a l’erreur de ceux qui en ont 
fait une science autonome alors qu’elle n’est qu’une discipline 
scientifique. Isolée, elle est purement descriptive, austére et de peu 
d’intérét. Améliorée par des techniques nouvelles et par l’expéri- 
mentation, associée 4 la Physiologie et a la Clinique, elle se vivifie, 
les contréle et devient susceptible de les guider. 

Cette vérité a besoin d’étre démontrée en France plus qu’ailleurs, 
non parce que l’on a cessé d’y cultiver l’Anatomie pathologique, 
mais parce que les travaux d’Anatomie pathologique y passent 
inapercus, depuis de longues années, faute d’un périodique attitré. 

Sans doute le Bulletin de la Société Anatomique recueille chaque 
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_ semaine de nombreux faits intéressants ; sans doute le Bulletin de 
l’Association francaise pour I’étude du Cancer publie d’importants 
_mémoires sur les Tumeurs. Pour tout le reste, les Anatomo-patholo- 
_gistes doivent demander l’hospitalité aux Revues de Médecine ou de 
Chirurgie. Agréés, leurs travaux n’y sont point a leur place parce 
_quwils n’intéressent qu’un petit nombre de lecteurs et, surtout, 
_ parce qu’ils restent inconnus des spécialistes pour qui, somme 
toute, ils sont écrits. Refusés, ils sont perdus pour tout le monde. 
Quoi de plus décourageant pour un chercheur que l’impossibilité 
Wextérioriser ses trouvailles ? Il se lasse peu 4 peu et abandonne un 
_labeur qu'il sait d’avance ingrat et stérile. 
C’est pourquoi nous avons décidé de créer un Périodique spécial, 
-destiné A faire connaitre les travaux anatomo-pathologiques écrits 
-en langue francaise. Ces travaux, aussi courts que possible, mais 
-substantiels et instructifs, n’auront accés dans nos colonnes que 
-s’ils ont un intérét en Biologie médicale ou chirurgicale. C’est dire 
_ que nous accueillerons non seulement les études relatives aux 
 lésions spontanées, mais celles qui concernent les lésions expéri- 
mentales, et ferons une large part a l’application des techniques 
et conceptions biologiques modernes a l’Anatomie pathologique. 
Ce périodique paraitra sous le titre : Annales d’Anatomie patho- 
logique médico-chirurgicale, 4 raison de six fascicules annuels, de 
100 pages environ. Ces fascicules contiendront des Mémoires ori- 
ginaux bien illustrés, des Revues générales sur des sujets d’actua- 
lité, des Recueils de faits, et enfin les Analyses de nombreux travaux 
anatomo-pathologiques publiés dans d’autres journaux et choisis 
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Les recherches dont je vais exposer les résultats ont eu deux points 
de départ : ’étude de deux tumeurs de lappendice, opérées par mon 
maitre et ami le professeur Gosset, ct celle d’appendices extirpés a des 
sujets atteints d’appendicite chronique. 

Les deux tumeurs étaient d’un type singulier, propre — ou a peu 
pres — a l’appendice et a l’intestin gréle, et, somme toute, assez rare, que 
LUBARSCH a le premier bien décrit sous le nom de Petit carcinome du 
tractus digestif. 

Les petits carcinomes sont des tumeurs épithéliales, 4 point de départ 
muqueux et dont on a pu constater(?) les relations avec les glandes 
de Lieberkiihn, mais leurs cellules gardent rarement la forme cylin- 
drique habituelle aux cancers intestinaux ; elles deviennent plus volon-, 
tiers polygonales et se grouwpent en cordons ou en alvéoles. Ces tumeurs _ 
ne sont pas encapsulées. Elles infiltrent les parois intestinales et méme 


la séreuse. Cependant leurs dimensions sont presque toujours fort .. 
ininimes. Non seulement leurs métastases sont exceptionnelles, mais il it 
est de régle qu’évoluant sans tapage ou sans symptomatologie propre, od 
elles soient des trouvailles opératoires ou nécropiques fortuites. & 
On concoit dés lors que les pathologistes aient donné a ces tumeurs 
des noms par lesquels ils tentaient d’allier leurs caractéres structuraux 


et leur comportement clinique. Aux noms de Cancer et de Carcinome, 
I.UBARSCH substitua celui de Petit Carcinome, et OBERNDORFER celui de 
Carcinoide. C’est ce dernier que l’on adopte presque partout mainte- 
nant. 


- 


De nouvelles observations vinrent ajouter 4 la singularité de ces 
ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. 1, N° 1, JANVIER 1924. 


olo- 
irce 
ilité NE ET CARCINOIDES 
un 
Tits 
nais 
que 
dire 
aux 
ues 
e. 
tho- 
, de 
ori- 
tua- 
|| 
ony 
| 
| 


MASSON, 


tumeurs. D’abord OBERNDORFER constata, dans leurs cellules, la présence 
de granulations chromaffines et de lipoides dont MARrescH montra 
linconstance. SALTyKow, frappé de leur groupement en cordons sem- 
blables 4 ceux des glandes endocrines, et plus particuliérement 4 ceux 
des ilots de Langerhans du pancréas, les considéra comme tumeurs 
langerhansiennes provenant de pancréas aberrants. Cette idée fut 
reprise sous une autre forme par ScnoBer, qui rangea les Carcinoides 
parmi les Progonoblastomes de Maruias. HuBSCHMANN émit l’hypothése 
qivils provenaient des cellules de Paneth, ou, plus probablement, des 
cellules entérochromaffines découvertes par Kuttcuirzky, étudiées 
ensuite par ScHmip? et Craccio dans l’épithélium intestinal (1). 

AscHorr, enfin, les compara aux Naevi cutanés, dont ils ont a la 
fois allure infiltrante et la bénignité habituelle. 

Etudiant les deux Carcinoides extirpés par M. Gosset, je retrouvai la 
structure endocrinienne décrite par SaLttyKow. Je constatai en outre 
que les grains spéciaux des cellules tumorales réduisent le nitrate 
d'argent ammoniacal de Fontana. Or, les cellules insulaires du pancréas 
ne possédent pas cette propriété. Par contre, les cellules de Kultchitzhy 
de lépithélium la présentent. Je dus done abandonner l’interprétation 
de Saitykow et considérai les Carcinoides comme des cultures pures 
de cellules de Kultchitzky. Et comme les cellules de ces tumeurs s’ordon- 
nent de facon a constituer des groupements organoides, de méme struc- 
ture que ceux des glandes endocrines, j’en vins 4 penser que ce mode 
de groupement répondait a une fonction endocrinienne des cellules de 
Kultchitzky normales. C’est alors que je proposai, avec M. Gosset, de 
désigner les Carcinoides par un nom conforme 4a leur structure et a la 
signification probab!e de leurs constituants, et les nommai Tumeurs 
endocrines. 

J’étais arrivé 4 une interprétation motivée des Carcinoides et des 
cellules de Kultchitzky, et il fallait démontrer son exactitude. 


Partant de cette hypothése que la cellule argentaffine normale est endo- ] 
crinienne, je pensai qu’elle devrait dés lors pouvoir persister accidentel- ; 
lement dans le tissu conjonctif des cicatrices et survivre aux autres F 


éléments épithéliaux de la muqueuse appendiculaire, et je me mis a sa 
recherche dans les appendices oblitérés. 

Mes premiéres tentatives, insuffisamment soutenues, furent infruc- 
tueuses a cet égard. Je ne trouvai pas de cellules argentaffines dans le 
tissu conjonctif axial, mais je fis une constatation inattendue : celle de 
nerfs volumineux, hypertrophiés, dans axe méme des appendices obli- 
térés. Et la guerre vint... 


—_ 


(1) Le travail de Hiibschmann m’ayait échappé lors de nes premiéres recher- 
ches sur les carcinoides. Je ne le connais que depuis le trés récent travail de 
Hasegawa. 
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Depuis 1919, je repris l'étude des appendices oblitérés, car les hyper- 
plasies nerveuses entrevues en 1914 me _ paraissaient susceptibles 
d’expliquer certains accidents nerveux qui accompagnent l’appendicite 
chronique, et je pus me convaincre de leur extraordinaire fréquence. 
A quelques jours d’intervalle, Marescu, de son cété, et moi, du mien, 
nous publiames nos observations sur les Névromes de l’Appendice obli- 
téré. Nos constatations et notre interprétation concordaient exactement: 
les névromes appendiculaires étaient des névromes d’amputation consé- 
cutifs a la section de nerfs sympathiques par des processus ulcéreux. 
Ils reconnaissaient la méme pathogénie que les névromes décrits aupa- 
1avant par STORK, et, depuis, par ASKANazy, dans les ulcéres de l’estomac. 

Cette interprétation, cependant, ne me satisfaisait qu’A demi, car 
javais eu la surprise de trouver, ineluse dans les nerfs, et jamais dans 
le tissu conjonctif, des cellules isolées ou groupées comme des cellules 
ganglionnaires et dont le cytgpiasme contenait des granulations argen- 


taf fines. 
Des lors, je me demandai si mes recherches sur les Tumeurs endo- ; f 
crines (Carcinoides) et mes études actuelles sur les Névromes n’avaient — 
pas, au fond, un seul et méme objet, et si les uns et les autres n’étaient — 
pas les manifestations hyperplasiques variées d’un seul et méme sys- x 
téme nerveux particulier, jusqu’a présent confondu avec le grand Sym- % 
pathique et propre a@ la muqueuse intestinale. -" 
Dans une série de Mémoires, j’ai relaté le résultat de mes investiga- ? 
tions, qui ont porté non seulement sur les appendices complétement . 
oblitérés, mais sur des appendices partiellement oblitérés gu entiére- | 
ment perméables, malades ou non, et sur une trentaine de carcinoides. a‘ 
Le nombre d’appendices étudiés par moi dépasse aetuellement quatre _ i 


cents et les observations ainsi accumulées n’ont fait qu’ajouter quelques a 
précisions 4 mes descriptions premiéres. 
Tous les points du probléme posé par les Névromes appendiculaires et 


les Tumeurs endocrines ne sont certes pas élucidés, mais assez de faits - 
me paraissent acquis pour qu’il me soit permis d’en présenter une 
étude d’ensemble. 
Je décrirai successivement la muqueuse appendiculaire normale et _ 
plus particuliérement sa région profonde, ou naissent les Nécrémes, m 
cette méme région dans les appendices a passé pathologique, la genése . ’ 


et l’évolution des Névromes, et, enfin, leurs rapports avec les Carci- 


noides. - : 
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: 
I. — LA REGION PROFONDE _ 
DE LA MUQUEUSE APPENDICULAIRE NORMALE <a 


STRUCTURE DES GLANDES DE LIEBERKUHN ie 


Les glandes de Lieberkiihn de l’appendice sont d’un type assez ambigu, assez 
variable, intermédiaire entre celui des glandes de l’intestin gréle et celui des 
glandes du gros intestin. 

Longues comme celles du célon, elles sont cependant moins riches en cellules 
caliciformes, plus riches en cellules a plateau. Leur zone génératrice, recon- 
naissable a ses figures mitotiques, est plus courte, voisine du cul-de-sac 
terminal, sans cependant atteindre cclui-ci. 

La constitution de ce cul-de-sac varie assez grandement. Tantét il est étroit, 
tantét légérement dilaté en ampoule. Les cellules épithéliales qui le bordent 
répondent a quatre types. 

1° Les unes sont d’aspect indifférent. Elles ont la forme d’un trone de pyra- 
mide. Leur grande base repose sur une vitrée fort mince. Leur petite base est 
étroite (membrane apicale), plane, mince et cependant finement striée. Leur 
noyau est basilaire, peu turgide ; ses concours sont irréguliérement ovoides. 
2° D’autres différent des précédentes par la présence d’un calice étroit et 
court qui creuse leur région apicale et contient une mucine faiblement colo- 
rable par le. mucicarmin. 

3° D’autres, inconsiantes, peu nombreuses quand elles existent, ont un noyau 
basilaire turgide ; leur cytoplasme est chargé de grosses sphérules réfringentes 
et trés tingibles par la plupart des colorants histologiques : ce sont des cellules 
de Paneth. 

4° D’autres enfin toujours présentes au nombre de cing-a dix dans chaque 
cul-de-sac, éparpillées parmi les éléments décrits ci-dessus, répondent au type 
décrit par Kuttcaitzky, par Scxmipt (cellules jaunes), Ciaccio (cellules entéro- 
chromaffines) et par moi-méme (cellules argentaffines), et étudiées expérimen- 
talement par CorpiER. On les retrouve en outre, plus clairsemées, dans tout le 
reste de la crypte lieberkiihnienne, parmi les cellules & plateau et les cellules 
caliciformes. Elles desquament quand elles arrivent 4 l’épithélium qui revét 
directement la cavité appendiculaire. 

Ces cellules sont en forme de bouteille. Leur région infranucléaire est 
renflée, leur région supranucléaire est rétrécie, claire peu colorabie et terminée 
par une membrane apicale fort étroite, située sur le méme plan que celle des 
autres cellules lieberkiihniennes. Leur noyau — est turgide, — ovoide, régulier 
ov sphérique. Situé a l’entrée de la portion rétrécie de la cellule, il ménage 
au-dessous de lui tune masse cytoplasmique basilaire qui, d’habitude, est 
encombrée par de trés fines granulations, dcnt quelques-unes débordent parfois 
dans la région supranucléaire. 

Ces granulations sont d’une extréme finesse, réfringentes et d’une teinte 
naturelle jaune trés pale. Aprés fixation non chromique, les bleus de métyléne 
et de toluidine leur donnent une teinte bleu sale, verdatre. Les couleurs acides 
les teignent intensément. Par la méthode d’Altmann, elles se colorent électi- 
vement en rouge et paraissent parfaitement sphériques. 

Le bichromate de potasse accentue leur teinte jaune naturelle, ou tout au 
moins celle que contiennent certaines cellules (cellules jaunes de Schmidt, cel- 
lules entérochromaffines de Ciaccio). Le permanganate de potasse les colore en 
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brun. Elles réduisent le nitrate d’argent ammoniacal (liquide de Fontana) a 
l'état métallique (cellules argentaffines), mais cette réaction, pour constante 
qu’elle soit, est variable dans son intensité suivant les cellules et suivant les 
appendices. L’>hématoxyline ferrique de Heidenhain les colore avec une incon- 
stance plus grande encore, et il semble qu’il y ait un certain parallélisme entre 
les propriétés argentorcductrices des grains et leur affinité pour la laque 
ferrique. 

L’usage successif du nitrate d’argent ammoniacal ou de la laque ferrique, 
d’une part, et d’une couleur acide : fuchsine acide ou ponceau, d’autre part, 
permet de constater avec la plus grande netteté les variations des affinités des 
grains et il semble bien qu’une colo- 
rabilité forte, par le fer et par l’argent, 
soit Vindice de leur maturité. 

Ca et 1a, beaucoup plus rares que 
les cellules argentaffines dans les 
appendices non enflammés, on trouve 
des cellules de méme configuration, de 
méme situation, mais dépourvues de 
grains. Ces cellules tranchent sur leurs 
voisines, indifférentes ou caliciformes, 
par leur transparence plus grande et 
par leur colorabilité beaucoup moin- 
dre. Il est vraisemblable que ces élé- 
ments sont des cellules de Kutrt- 
CHITZKY, Mais dépourvues de grains, 
soit que, nouvellement nées, elles ne 


les aient pas encore produits, soit que, cai ini 
préalablement granuleuses, elles les Fic. 7 du Mémoire : Tumeurs endocrines 
aient perdus. Elles sont semblables a de l'Appendice. Gosset et Masson 
celles que CoRDIER a observées dans Presse Médicale du 28 m rs 1914. 
V’intestin du cobaye aprés injection de Fig. 1. 

Fond de glande de Lieberkiihn. 
pilocarpine, et dans lesquelles il a Cellule de Kultschitzky. 
pu suivre la reconstitution des grains. Remarquer la situation basale 
Etat clair, présence de grains faible- des grains argentaffines. 


ment réducteurs, puis de grains trés 


fortement réducteurs et sidérophiles, semblent répondre a trois stades fonc-:_ 


tionnels normaux de la cellule de Kultchitzky ou cellule argentaffine, mais si 
la granulation argentaffine les caractérise, il ne faut pas perdre de vue que 
cette granulation n’y est pas toujours présente. 

Par sa forme, par la présence de grains dans sa région basilaire, par la 
situation de son noyau, la cellule argentaffine semble orientée vers le tissu 
conjonctive-vasculaire. Morphologiquement elle est endotrope, et je ne pense 
pas que les expériences de CorDieER, qui démontrent sa sensibilité 4 la pilo- 
carpine, démontrent en méme temps sa fonction exocrine stricte. Jusqu’a 
preuve du contraire, je pense que sa morphologie est li¢ée 4 une fonction endo- 
crine, peut-étre associ¢e & une fonction exocrine, et les faits pathologiques que 
j’exposerai plus loin apporteront 4 cette idée un certain appui. 

J’ai dit plus haut que les cellules qui constituent la glande de Lieberkiihn 
appendiculaire reposent sur une vitrée fort mince. En ceci, j’ai suivi la doc- 
trine classique et tenu compte des images que donnent les colorations usuelles. 
En effet, aprés coloration au van Gieson, les glandes, coupées transversalement 
ou longitudinalement, semblent séparées de la trame de la muqueuse par une 
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membrane ros¢e et homogéne. Le bleu des trichromiques, et surtout les impré- 
gnations au nitrate d’argent, dissipent sans peine cette illusion. En réalité, 
aucune membrane collagéne ne sépare l’¢pithélium glandulaire du tissu intersti- 
tiel de la muqueuse. Cet:c apparence de membrane est en fait une résille colla- 
gene fort délicate, en conlinuité avec le réseau fibrillaire qui forme d’autre part 
le squelette de la muqueuse. Les fibrilles collagénes qui la constituent sont 
Wépaisseur variable, mais trop t¢nues cependant pour que leur teinture par la 
picro-fuchsine acide permette de les discerner isolément. Elles n’apparaissent en 
rouge qu’a la condition d’add:tionner leurs effets en se superposant dans |’axe 
optique du m‘crosecope, — ce qui se produit dans les coupes exactement trans- 
versales ou longitudinales des giandes, — et dés lors elles dessinent autour de 
celles-ci une lame mince et homogéne. Les bleus acides permettent de douter de 
ectte homogénéité et les imprégnations argentiques dessinent en brun ou en 
noir opaque les filaments de la résille bas laire. Ce:te disposition déja décrite 
par Boexum est importante a connaitre, car elle permet de concevoir les rapports 
nombreux et intimes que les éléments épithéliaux peuvent avoir avec les 
éléments contenus dans Ja trame de la muqueuse, puisqu’aucune cloison con- 
tinue ne les en isole. 


: TRAME RETICULEE 
La trame de la muqueuse comporte un réseau constitué en partie par des 
librilles collagénes, en partie par des fibrilles de réticuline, le tout habillé plus 
ou moins complétement par des cellules endothéliales aplaties. Les mailles de 
ce réseau sont occupées par des cellules lymphoides. Mais si lon compare ces 
mailles au voisinage de )’épithélium qui burde la cavité appendiculaire et dans 
la profondeur de la muqueuse, a cdi¢é et au-dessous des culs-de-sac glandu- 
laires, on constate que, réguliéres e! larges en surface, elles sont étroites et irré- 
guliéres en profondeur. Des éléments surajoutés épaississent la trame et rédui- 
sent la largeur des mailles en cette région profonde. Ces éléments, ce sont les 
ner{s du plexus périglandulaire. 


PLEXUS NERVEUX DE LA MUQUEUSE 

Les nerfs, dans l’appendice, sont semblables 4 ceux des autres segments intes- 
tinaux, avec cette différence qu’ils sont beaucoup plus nombreux chez l’aduite. 
Ils sont inclus, comme les glandes, dans le réticulum ; celui-ci les entoure indi- 
viduellement d’une résilie délicate analogue a la résille basilaire, moins serrée 
ecpendant, qui les engaine et simule, aprés usage des couleurs acides, une mem- 
brane mince, homogéne et continue. 

Ce sont des nerfs amyéliniques compcsés dont le syncytium névroglique, semé 
de noyaux de Remak se dispose en nombreuses gaines tubuleuses longitud - 
nales, intercommunicantes. Chacune de ces gaines contient un ou plusieurs neu- 
rites extrémement ténus, beaucoup plus ténus et plus difficiles 4 mettre en évi- 
dence que ceux du plexus Meissner sous-muqueux et ceux du plexus d’Auerbach. 

Au vo's'nage de la muscularis-inuscosx, ce plexus, semé ¢a et 14 de petits 
ganglions, dessine un réseau dont les mailles s’allongent parallélement a la 
lame musculaire. Ce réseau est en coniinuité extérieurement avec les nerfs du 
plexus de Meissner, avec ceux des vaisseaux nourriciers de la muqueuse et avec 
ceux de la muscularis-mucosez. En dedans, il se continue avec un réseau trés 


s’éparpille dans la trame de la portion superficielle de la muqueuse. 


serré (réseau périglandu!aire) qui entoure les culs-de-sac lierberkiihniens, puis 
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Le réseau pér-glendulaire, si riche, est étroitement appliqué a la portion pro- 
fonde des glandes et si l’on songe que celles-ci sont bordées par une résille et 
non par une membrane, on peut en conclure qu’en de nombreux points il y a 
contiguité, contact intime, entre cellules épithéliales et fibres nerveuses. Définir 
plus exactement les rapports des cellules épithéliales et des nerfs est malaisé, 
car la mise en évidence par l’argent des neurites intramuqueux est toujours 
difficile en bordure des glandes et demande des techniques spéciales. Ces mémes 
techniques ne colorent pas de neurites entre les cellules épithéliales. En somme, 
les neurites cétoient les cellules épithéliales, mais nous ne pouvons dire actuel- 
lement ni comment ni ow ils se terminent. 

Le plexus muqueux n’existe, au moins avec ce:te richesse, que 14 ot il y a 
glandes de Lieberkiihn. 11 est invisible dans les follicules clos intramuqueux. 
Au-dessous de lui se trouve une muscularis-mucosz bien nette, dont les inter- 
stices sont eux-mémes trés riches en nerfs, et cette lame musculeuse est toujours 
en connexion avec de nombreux /faisceaux de fibres lisses qui vont, aprés un 
trajet oblique, se raccorder avec les faisceaux internes de la musculeuse circu- 
laire. Ces faisceaux singuliers parcourent l’épaisseur, parfois grande, de la sous- 
muqueuse et s’anastomosent entre eux en un réseau trés lache. Ces muscles sont 
étroitement intriqués avec des filets meissnériens, et nombre de leurs cellules, 
peuvres en tonofibrilles, ont un aspect pale trés particulier qui rend leur inter- 
prétation difficile. On ne sait si elles sont musculaires ou schwanniennes, ou 
répondent a des éléments neuromusculaires. Ce point mérite de nouvelles 
recherches. 

Le plexus muqueux se continue, au travers de la muscularis-mucose, avec les 
nerfs meissnériens et avec les nerfs des vaisseaux nourriciers de la muqueuse. 
La région projonde de la muqueuse, oii s’établissent ces connexions, est donc un 
carrefour de voies nerveuses dont une étude purement morphologique permet 
déja de soupgonner l’importance. 


VARIATIONS DU PLEXUS MUQU EUX APPENDICULAIRE AVEC L’AGE | 


J’ai dit plus haut que les nerfs périglandulaires sont semblables A ceux de 
Vintestin, mais beaucoup plus nombreux chez l’adulte. Cette précision est 
dimportance. 

Chez le nouveau-né, en effet, le piexus muqueux appendiculaire n’est pas 
sensiblement plus développé que celui de l’intestin, et c’est chez l’adolescent 
qu'il commence & accroitre sa masse pour alteindre son plein épanouissement 
de dix-huit 4 vingt-cing ans, en moyenne. Plus tard, vers trente, trente-cinq, 
quarante ans, ou méme &a un Age plus avancé, — les variations individuelles 
sont trés grandes, — le plexus se raréfie et la teneur de la trame en fibres 
collagnes augmente sensiblement. 

En outre, & partir de l’adolescence, on rencontre presque toujours, incluses 
dans les nerfs, soit isolées dans le trajet d’un filet nerveux, soit au contact 
dun amas de cellules ganglionnaires, des cellules sphériques ou anguleuses, 
bourrées de granulations jaunatres, sidérophiles et argentaffines. A vrai dire, ces 
cellules sont fort peu nombreuses. Dans les appendices sains, on en trouve au 
plus une par sept ou huit coupes transversales d’appendice ; pour les voir, il 
faut done les chercher. Soulignons J’identité des réactions microchimiques de 
ces granulations et de celles que contiennent les cellules de Kultchitzky. 
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INVOLUTION LYMPHO-EPITHELIALE DE LA MUQUEUSE 
OBLITERATION INVOLUTIVE 


On admet en général que les oblitérations appendiculaires sont toutes c’ca- 
tricielles et résultent de la soudure des tuniques aprés ulcération de la 
muqueuse. Pour Ribbert, au contraire, la plupart. des oblitérations appendicu- 
laires ne sont pas patholog:ques, mais traduisent la tendance involutive natu- 
— relle de cet organe inutile. Eiles sont d’abord partielles, commencent par l’extré- 
- mité distale de l’appendice et gagnent peu A peu toute sa longueur. 

Il est certain que la plupart des appendices oblitérés ne présentent aucune 
cicatrice et que, bien souvent, ils sont sans histoire clinique. Et si lon étudie 
les appendices partiellement oblitérés, on peut se convaincre que l’atrophie 
de la muqueuse et la disparition de la cavité axiale sont, dans bien des cas, 
des phénoménes progressifs. Leur premiére manifestation est une raréfaction 

des cellules lymphoides de la muqueuse, 4 l’extrémité de Vappendice. Les 

Gane se raccourcissent et disparaissent, et, en méme temps, le fond de la 

cavileé appendiculaire remonte vers le cecum, alors que les autres tuniques 

_restent en place. Dans l’axe de l’appendice, on ne trouve plus qu’un tissu réti- 

culé lache, pauvre en lymphocytes, reliquat du chorion muqueux. Ainsi se 

_ produit une oblitération lente, qui commence au bout distal, gagne de proche 

eu proche et finit dans certains cas par réduire l’organe entier 4 un cylindre 
massif. Celui-ci comporte les musculeuses longitudinale et circulaire intactes, 

une sous- muqueuse plus ou moins chargée de graisse, un étui discontinu de 
fibres musculaires lisses, représentant la muscularis-mucosz, lequel entoure un 
cylindre conjonctif plus ou moins lache et creusé souvent d’une lacune axiale 
& contenu séreux. Ce cylindre interne, creux ou non, est le dernier vestige du 
chorion muqueux, 

Si ’on examine celui-ci d’un peu prés, on y trouve toujours, tant au voisinage 
des fibres musculaires que prés de la lacune axiale, quelques filets nerveux a 
direction longitudinale et raccordés de loin en loin a des fibres meissnériennes 
_ par des anastomoses transversales qui traversent la muscularis-mucose aux 
points ou celle-ci est le plus riche. Ces points marquent la place des carrefours 
nerveux sous-glandulaires. Les nerfs, inclus dans les vestiges du chorion 
muqueux, sont sans aucun doute les survivants du plexus muqueux. Qnand ils 
- existent, on y trouve toujours de rares cellules 4 granulations argentaffines, une 
par vingt ou trente coupes transversales, surtout au voisinage des branches 


— APPENDICES A PASSE PATHOLOGIQUE 


Par ces mots, j’entends les appendices opérés a froid, aprés des acci- 
dents d’intensité variable : appendicite aigué bien caractérisée, coliques 
appendiculaires, appendicite chronique d’emblée. Il est bien entendu 
que les lésions suppuratives ulcéreuses ou nécrotiques des appendices 
extirpés en pleine crise rendent impossible tout examen de la 
muqueuse. 

Ces appendices a passé pathologique sont perméables ou oblitérés et, 
dans ce dernier cas, l’oblitération est partielle ou totale. 
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- D Fic, 2. — Appendicite chronique. — Appendice perméable. — Vue d’ensemble 
de la muqueuse 4 faible grossissement. — Coupe épaisse, traitée par le 
acci- liquiee de la Fontana et virée a Vor. 
1, lumiére append‘culaire ; 
endu gl, glandes coupées obliquement. Quelques-unes de ces glandes contiennent 
lices des masses noires dont chacune répond a une cellule de Kultschitzky ; 
. he au-dessous des glandes, amas et trainées de cellules argentaffines ; 


mm, muscularis-mucose anormalement éloigrée des culs-de-sac glandu- 
laires et séparée de ceux-ci par une épaisse couche lymphoide. Cette 
s et, couche lymphoide est plus pauvre en cellules libres que la région super- 
ficielle de la muqueuse. Son épaississement est di a son extréme richesse 

en filets nerveux, invisibles avec la technique employée. 
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- — APPENDICES PERMEABLES 
Ces appendices peuvent se diviser en deux categories principales. Les 
uns présentent une hypertrophie lymphoide importante, parfois telle 
que les follicules contigus forment des nappes presque ininterrompues, 
comparables a des plaques de Peyer. En ce cas, les glandes sont rares, 
situées dans les étroits intervalles des follicules, enfouies dans le tissu 
lymphoide. Le plexus muqueux est trés pauvre, difficile 4 voir et les 
faisceaux de la muscularis-mucosz, dissociés, 4 peu prés introuvables. 

Les autres ont un tissu lymphoide modérément hypertrophié, normal 
ou atrophié. Les nerfs sont alors faciles 4 étudier entre le fond des 
glandes et les lames de muscularis mucos# sous-jacentes. Ceux-ci seuls 
se prétent a l’examen. 


PRESENCE DE CELLULES ARGENTAFFINES EN SURNOMBRE 
DANS LES NERFS 


Presque toujours ces nerfs péri et sous-glandulaires contiennent des 
cellules argentaffines en quantité anormale. 


Ici, je dois ouvrir une parenthése. I] arrive souvent que l’argent ammoniacal 
et ’hématoxyline ferrique colorent en gris ou en noir des granulations incluses 
dans les cellules endothéliales du réticulum lymphoide et que certa‘nes des cel- 
lules endothéliales, gorgées de granulations noires, se libérent dans les mailles 
de la trame lymphatique. 11 ne faut pas confondre ces éléments avec les cellules 
argentaffines qui nous occupent. Leur noyau est pale et ovale. Leurs granula- 
tions sont arrondies, inégales, grossiéres, et de constitution chimique variable : 
ce sont des corps puriques, des pigments ferrugineux ; on les trouve aussi bien 
au voisinage de l’épithélium superficiel qu’entre les tubes glandulaires, et, rare- 
ment, au-dessous des glandes. En outre, i] peut arriver, lorsqu’on prolonge au 
dela de trente-six heures le bain d’argent, que les granulations des leucocytes 
écsinophiles se colorent en gris ou en noir. Le noyau, si caractéristique, de ces 
éléments permet de les reconnaitre sans difficulté. 


Les grains des cellules argentaffines ont une finesse et une régularité 
toute particuliére, et le si¢ge exclusivement intranerveux de ces cel- 
jules — siége que n’occupent jamais cellules endothéliales ni éosino- 
philes — empéche toute confusion. 

Le nombre des cellules argentaffines varie considérablement. Tantot 


tantét elles abondent au point d’échapper a toute numération. Pour un 
appendice donné. elles peuvent étre également réparties dans toute la 
lengueur de Vorgane ; leur abondance peut aussi varier notablement sui- 
vant les points. 

Fait digne de remarque : c’est surtout chez les jeunes gens, et parti- 
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culierement entre quinze et vingt-cing ans, a l’dge ott le plerus muqueux 
alteint son plein développement, qu’on les trouve en plus grande quan- 
tité. Au-dessous de douze ans et aprés trente-cing ans, de telles surabon- 
dances sont exceptionnelles. 

Les cellules argentaffines sont situées de préférence dans les filets 
profonds du plexus muqueux, dans ceux qui entourent les culs-de-sac 
lieberktihniens et dans ceux qui s’entrelacent entre les culs-de-sac et la 
muscularis-mucose et exceptionnellement dans les portions superfi- 
cielles du plexus de Meissner sous-muqueux. Le plexus d’Auerbach en 
est toujours dépourvu. 

Les cellules argentaffines sont tantét isolées, tantot alignées en files, 
tantot groupées en petits amas arrondis. Ainsi accumulées, elle renflent 
localement les nerfs qui les contiennent. Souvent, dans la profondeur de 
la muqueuse et lorsqu’elles atteignent la muscularis-mucosz ou le plexus 
de Meissner, elles sont au contact de cellules ganglionnaires, comme si, 
arrétées dans leur cheminement intranerveux, elles avaient buté contre 
elles. 

Elles ont avec les fibres nerveuses élémentaires des rapports extréme- 
ment étroits et qui varient avec le calibre des filets nerveux qui les 
hébergent. Quand ces filets sont trés fins, d’un diamétre inférieur ou 
égal a celui de la cellule argentaffine, ou bien leurs fibres nerveuses 
restent associées et cheminent sur un des cétés de cette cellule, la 
laissant au contact de la gaine nerveuse collagéne par une plus ou 
moins grande partie de sa surface, ou bien elles se divisent a son 
niveau en fascicules qui contournent séparément la cellule et se réu- 
nissent ensuite. Quand les filets sont plus gros, et surtout lorsque la cel- 
lule siége & un noeud du plexus, les fibres élémentaires l’entourent de 
toutes parts et l’isolent complétement de la gaine collagéne. 

Les relations entre fibres élémentaires et cellules argentaffines sont 
les mémes lorsque ces derniéres sont en files ou en amas et, lorsque ces 
derniers atteignent certaines dimensions, presque toujours un nombre 
plus ou moins grand de cellules sont en contact exclusivement avec la 
du nerf. 


FORMES DES CELLULES ARGENTAFFINES INTRANERVEUSES. — Ces cellules répondeni 
des types assez variés que peut sch€matiquement ramener A quatre. 
Les trois premiers s’observent 4 la fois dans les cellules isolées et dans les 
amas. Le dernier ne se rencontre que dans les amas. 
Type 1, — Cellule sphérique 4 contours net.ement dess_nés, mais sans mem- 
brane apparenie. Noyau central, sphérique et turgide, limité par une mince 
membrane. La charpente nucléaire est finement réticulée, semée de grains chro- 
matiques trés fins ; sur ces grains tranchent un gros ou deux ou trois petits 
nucléoles plasmat:ques parfaitemeot arrondis, entourés par des grains de chro- 
mitine, 
Le cytoplasme est chargé de granulations trés fines argentaflines, sidérophiles, 


MASSON 


acidophiles. Celles-ci soni en quantité variable. Trés nombreuses, elles peuvent 
encombrer toute la masse protoplasmique ou bien s’entasser particuliérement 
d'un cété du noyau et laisser l’autre cété plus ou moins clair. Dans certaines 
cellules, les grains, laissant libre une grande partie du cytoplasme, permettent 
de constater que celui-ci est transparent, qu’il se colore faiblement par les 
teintures acides et basiques. Pourtant, les bleus basiques y colorent parfois 
- quelques corps anguleux peu nombreux, comparables a des corps de Nissl. 
Somme toute, leurs granulations argentaffines mises a part, ces cellules ont de 
grandes ressemblances avec les petites cellules ganglionnaires du _ plexus 
muqueux normal. Nous les appellerons, en raison de leur morphologie, cellules 
a type ganglionnaire. Je n’ose les appeler ganglionnaires, car malgré mes mul- 
tiples tentatives, je n’ai jamais pu démontrer leur continuité avec des neurites. 
Les granulations dont leur cytoplasme est toujours semé, et qui se colorent en 
méme temps que les neurites par l’argent ammoniacal, empéchent d’étudier 
avec précision leurs connexions avec les axones qui les entourent. 


Type 2. — Ce sont des éléments 4 noyaux allongés et pales, exactement sem- 
blables aux noyaux de Remak. Les granulations argentaffines, accumulées dans 
la région juxianucléaire de leur cytoplasme, rendent apparente cette région et 
donnent Villusion qu’elle forme & elle seule le corps de la cellule, corps rameux 
bien défini, inclus parmi les gaines névrogliques des neurites. En réalité, ce 
cytoplasme ne se termine pas 14 ot les granulations cessent. I] se continue, sans 
granulations, directement avec Iesenveloppes névrogliques des neurites. D’autre 
part, entre ces « cellules rameuses », bien dessinées par leurs grains et les 
noyaux de Remak ordinaires, il y a tous les intermédiaires. Je donnerai a ces 
cellules le nom de cellules argentaffines a type névroglique. 

Type 3. — Ces cellules sont arrondies quand elles sont isolées, polygonales 
quand elles sont contigués. Leurs dimensions sont les mémes que celles du type 
ganglionnaire. 

Leurs limites sont bien nettes dans les points ot elles sont au contact de la 
gaine collagéne du filet nerveux. Quand plusieurs d’entre elles sont voisines, 
elles sont séparées par une membrane d’une extréme minceur. Par contre, il est 
plus difficile de distinguer leurs limites du cété des fibres nerveuses qui les 
_edtoient ou les entourent. Elles semblent faire corps avee le syncytium névyro- 
_ glique. Leur noyau, rond ou ovalaire, turgide, présente une trés délicate char- 
_pente achromatique, semée de grains de chromatine plus nombreux que ceux 
des ce!lules 4 type ganglionnaire, et deux, trois ou quatre petits nucléoles plas- 
_matiques arrondis. 

Leur cytoplasme contient des granulations argentaffines plus ou moins nom- 
breuses, diffusément réparties ou entassées plutét d’un cété du noyau que de 
lautre. Tantét ce cytoplasme est compact, tantét i] semble, aprés inclusion a la 
paraffine, creusé de vacuoles qui, dans certains cas, sont assez nombreuses et 
réguliéres pour donner a la cellule un aspect spongieux. Les cloisons qui limitent 
ces vacuoles contiernent des grains fortement réducteurs. 

Ces vacuoles sont occupées par des goutteletes grasses. De celles-ci, les unes 
scent trés peu ou pas colorables, les autres rouge vif, par le Scharlach. Elles 
prennent, aprés traitement par l’acide osmique, une teinte gris noiratre homo- 
géne ou noire. Les unes sont solubles dans le xylol aprés traitement 4 l’osmium, 
les autres incomplétement ou pas du tout. Il semble qu’une partie d’entre elles 
soient formées par des lipoides et les autres par des graisses neutres ou des 
-mélanges. 

Ces gouttes lipoides naissent en un point queleconque de la cellule, parmi les 
grains argentaflines, qui s’écartent autour d’elle et en général au voisinage du 
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noyau. Elles sont alors de la plus extréme petitesse. Elles grossissent, deviennent 
de plus en plus nombreuses, et l’on peut voir celles qui se trouvent dans l’écorce 
de la cellule s’échapper et tomber dans le nerf sans que le noyau montre le 
moindre signe de dégénérescence, Ce processus est comparable 4 un phénoméne 
de sécrétion dans lequel le produit secrété serait un lipoide. Celui-ci n’est pas 
déversé dans le sang ni dans le tissu conjonctif, mais dans le nerf qui héberge 
les cellules lipoidogénes. C’est pourquoi je désigne celles-ci sous le nom de 
cellules a& type glandulaire ou de cellules neurocrines. 

Ces cellules contiennent, en outre, souvent de petites masses anguleuses natu- 


Fic. 3. — Neurocrinie. — Amas de cellules argentaffines dans un nerf. 


En noir, goutteleties lipoides dans le cytoplasme des cellules (1); ces goutte- 
lettes semblent prendre naissance prés du noyau, parmi les granula- 
tions argentaffines, non colorées dans cette préparation ; en bordure 
des cellules, elles sont plus volumineuses et s’échappent du cyto- 
plasme c ; mises en liberté dans le nerf, elles y disparaissent bientét. 
Bouin-Marchi-Magenta picro-indigo-carmin.) 


rellement jaunatres, qui deviennent gr‘ses par l’action de l’acide osmique, qui 
résistent méme sans traitement osmiqué a l’action du toluéne et se colorent en 
vert plus ou moins foncé par le bleu de toluidine. Ces corps sont vraisembla- 
blement constitués par de la lipofuscine. 

Type 4. — I) est extrémement fréquent qu’une partie des cellules, ou méme 
toutes les cellules qui prennent part 4 la constitution d’un amas intranerveux, 
se groupent et s’orientent autour d’une cavité de sécrétion de facon A constituer 
autour delle un revétement épithélial continu. L’ensemble forme une vésicule 
comparable a une vésicule thyroid:enne de trés faible diamétre. 

La cavité est de forme habituellement sphérique, plus rarement cylindroide. 
Son contenu est une substance homogéne, dense, faiblement colorable par le 
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mucicarmin. La thicnine la teinte a peine en violet pale. La picrofuchsine lui 
donne une nuance orangée, |’éosine la coiore en rose ; le bleu d’aniline et le 
vert lumiére s’y fixent intensément. Par ces caractéres tinctoriaux, elle se rap- 
proche un peu de la mucine et beaucoup de la colloide. 

Les cellules qui bordent la cavité ont une ferme qui varie avec ses dimen- 
sions. 

Certaines cavités minuscules, plus petites qu’un noyau, sont creusées entre 
deux cellules hémisphériques. Celles-ci sont accolées une a l’autre par leurs 
faces planes, et chaque cloison mitoyenne se déprime en son milieu en une 
petite cupule qui, située en regard de sa congénére du cété opposé, délimite 
avec elle une cavité sphérique, occupée par une gouttelette colloide. D’autres 
-cavités, plus larges, sont entourées par des cellules cubiques ou cylindriques. 
Les cellules cubiques présentent une membrane apicale trés mince encadrée 

de Kittleisten, Leur noyau est sphérique et semblable a celui des cellules de 
type glandulaire décrites plus haut. 

Les cellules cylindriques ont une membrane apicale cuticulaire et finement 
striée, étroite, encadrée, elle aussi, de Kiitleisten. Leur noyau, ovoide, régulier, 
est de méme structure que celui des cellules cubiques. Il est situé vers le milieu 

_ du corps cellulaire, dont il occupe presque toute la largeur. La moitié infra- 
nucléaire de la cellule est élargie, si bien que celle-ci a sensiblement la forme 
dune bouteille. 

Ces cellules sont presque toutes chargées de grains argentaffines qui présen- 
tent les mémes variations de colorabilité que ceux des cellules isolées dans les 
nerfs et que ceux des cellules de Kultchitzky de l’épithélium intestinal. Les 
grains sont situés surtout dans le péle basilaire des cellules cubiques et exclu- 
-sivement dans le péle infranucléaire des cellules hautes. Parfois, un certain 
‘nombre de cellules, dont les formes extérieures et les noyaux sont semblables 
A ceux des cellules granuleuses, ne possédent pas de grains. Leur cytoplasme 
est homogéne, transparent et peu colorable. 

Les vésicules argentaffines sont, il ne faut pas l’oublier, incluses dans des 
filets nerveux qui, a leur niveau, disposent leurs fibres élémentaires en fasci- 
cules. Ceux-ci contournent les vésicules en s’insinuant entre le pied de leurs 
cellules et la gaine collagéne périneurale. I] est fréquent que plusieurs cellules 
argentaffines cylindriques appuient leurs bases, non pas sur des fascicules ner- 
veux, mais directement sur cette gaine. 

Par leurs caractéres morphologiques, les cellules qui forment les vésicules 
argentaffines sont tout a fait semblables aux cellules de Kultchitzky de l’épithé- 
lium intestinal. Je leur donnerai le nom de cellules a type iniestinal. 

Elles différent cependant des cellules normales par un certain nombre de 
détails qui les rapprochent de nos cellules intranerveuses 4 type glandulaire : 
comme celles-ci, elles contiennent souvent des granulations de lipofuscine qui 
siégent au voisinage du noyau et toujours des gouitelettes lipoides, logées parmi 
les grains argentaffines et parfois autour du noyau ; lorsque des cellules cylin- 
driques ou cubiques appuient leurs bases sur des fascicules nerveux, leur cyto- 
plasme et la névroglie se continuent l’un par l’autre sars qu’on apergoive rien 
qui les sépare. 

Si nous considérons ces cellules cylindriques, nous sommes amenés A les 
considérer comme bipolaires en ce sens qu’elles ont deux péles de décharge. Par 
leur péle basilaire, ott se trouvent des granulations argentaffines, elles élaborent 
des lipoides qui sont déversés dans les nerfs. Par leur péle apical, elles sicrétent 
une substance muco-colloide qui se collecte dans une cavité spéciale et y reste. 
Elles sont done a la fois neurocrines et exocrines, si l’on considére la cavité 
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Fic. 4. — Appendicite chronique. — Amas vésiculé situé dans le plexus 
e de muqueux profond, ad un neud du plexus. — Différenciation des cellules 
ire : récemment émigrées. 


qui Au centre, la vésicule, avec sa cavité étroite, remplie de muco-collvide et 

armi bordée par des celluies plus ou moins hautes en forme de bouteilles 

vlin- (type intestinal). La membrane apicale de ces cellules est épaisse et 
valigen striée. Leur péle basilaire est chargé de grains plus ou moins fortement 
rien argentaffines. 

A droite, une cellule argentaffine triangulaire, sans rapport avec la cavité 
vésiculaire ; au-dessous du noyau sphérique, granulations argentaffines; 
au-dessus, un corps anguleux (Nissl ?). 

. Par En bas, et a gauche, cellules polygonales a contours bien définis, difficiles a 


r les 


rent identifier : type ganglionnaire ou neurocrine. En bas, forme de passage 
étent entre cellules argentaffines et cellules névrogliques (allongement du 
reste. noyau, effacement des contours cellulaires, apparition de cavités tubu- 


leuses intracytoplasmiques). Comparer ces cellules A celles qui habitent 
les nerfs du haut de la figure, entiérement différenciées, celles-ci. 


ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. I, N° 1, JANVIER 1924. 2 


aviteée 
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véesiculaire comme l’ébauche d’une lumiére digestive. On peut penser que les 
cellules de Kultchitzky normales possédent des fonctions analogues, mais que 

leurs séerétions muco-colloide et lipoide, facilement él-minées ou produ‘tes en 
moindre abondance, restent invisibles. 

J’ai dit plus haut qu’une partie seulement des cellules d‘un amas s’orientent 
de fagon a former un revétement é€pithélial. En ce cas, les éléments qui ne con- 
tribuent pas a l’édification de la vésicule sont presque tous du type glandulaire, 
et parfois du type névroglique ou ganglionnaire (fig. 4). 


Il sort de la que les quatre types cellulaires que je viens de décrire 
répondent vraisemblablement aux différenciations multiples d’une seule 
lignée cellulaire. 


ORIGINE DES CELLULES ARGFNTAFFINES INTRANERVEUSES. — Les cellules 
argentaffines, isolées ou groupées, que je viens de décrtre, contractent 
avec les nerfs des rapports tellement intimes qu’elles semblent y étre, 
pour ainsi dire, chez elles. La seule différence que présentent, en ce 
qui les concerne, les appendices sains et malades, c’est leur surabon- 
dance dans ceux-ci. 

Dés lors, on peut se demander si les éléments en surnombre que l'on 
observe dans l’appendicite chronique ne Yésultent pas de la proiiféra- 
tion des rares éléments normaux. Or, jamais je n’ai observé dans les 
cellules argentaffines intranerveuses le moindre indice de leur multipli- 
cation. Jamais je n’y ai trouvé une seule figure mitotique, jamais une 
amnitose. 

D‘autre part, les cellules cylindriques des vésicules sont si semblables 
aux cellules de Kultchitzky que l'on peut se demander si tous les élé- 
ments argentaffines intranerveux n’ont pas pour origine des éléments 
issus de l’épithélium appendiculaire. 

Des recherches trés minutieuses m’ont démontré qu’il en est bien 
ainsi et que toutes les cellules argentaffines incluses dans les nerfs pro- 
cédent de bourgeonnements intranerveux des glandes de Lieberkiihn. 
Les cellules épithéliales se séparent ensuite de leur matrice glandu- 
laire, cheminent ou non daus ies nerfs de la muqueuse et se différencient 
selon les types que nous avons décrits ci-dessus. 


BOURGEONNEMENT. — Constater la présence de cellules argentaffines dans les 
nerfs du plexus muqueux es! a la fois aisé et banal. Assister a leur migration, 
du revétement lieberkihnien dans le nerf, est beaucoup plus difficile et rare, 
et cela se comprend de suite si l’on songe aux nombreuses conditions qui do‘- 
vent se trouver associées par le hasard, pour qu’un mouvement de durée aussi 
courte et d’orientation si capricieuse se produise au moment préc’s de la fixa- 

; tion, avec une abondance suffisante pour se présenter a des stades variés et un 
sens qui coincide avec le pian des coupes. Ajoutons a ceci que le phénoméne 
est momentané, ne se produit que dans certa’nes circonstances pathologiques 

dont nous ne sommes pas maitres, et chez les sujets de dix-hui: 4 vingt-cing 
ans, — rarement avant, exceplionnellement aprés et de préférence dans les 
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trois mois de février, mars et avril (1), — e lon ne s’étonnera pas si je ne l’ai 7 
observé nettement que dans une dizaine d’appendices sur les quatre cents que | - 
j'ai étudiés. Et encore, parmi ces dix appendices, trois seulement présenta‘ent 7 


des figures assez nombreuses pour qu’on pitt les sérier et un seul les offrait avec 
profusion. 

Que Yon me pardonne d’entrer dans ces détails : en les donnant, je ne pré- 
tends pas décourager d’avance ceux qui désireraient contréler mes observations, 4 


mais les mettre en garde contre le scepticisme ot pourraient les jeter des recher- — 
ches insuffisamment soutenues. 


Fic. 5. — Bourgeonnement. — Stade initial. 


La glande de Lieberkiihn pousse un prolongement dans un nerf ; le bour- 
geon, peu saillant encore, est formé par un syncytium contenant quatre 
noyaux, deux en avant, deux en arriére ; le cytoplasme est transparent, 
homogéne et sans trace de granulations ; les nerfs périglandulaires sont 
peut-ctre légérement hypertrophiés. Cellules lymphoides peu nom- 
breuses dans les intervalles des nerfs. en 


aA 


Les figures 5, 6, 7, 8, 9 me dispenseront d’entrer dans une longue des- 
cription de ce curieux processus. : 
Bourgeon. — Le début du phénoméne est caractérisé par l’augmenta- 7 


(1) Constatation — peut-étre simple coincidence — répétée pendant trois 
années consécutives. 


BEC | 
| 
| 


tion du nombre des noyaux dans une région limitée du revétement 
d'une crypte lieberkiihnienne. Cette multiplication des noyaux est fou- 
jours amitotique. Elie est trés localisée, soit 4 l’extrémité méme du cul- 
de-sac, soit — et c’est le cas le plus fréquent — un peu latéralement. 
Jamais elle ne se produit dans la zone annulaire ot se trouvent les 
figures mitotiques, ni, 4 plus forte raison, au-dessus de celle-ci. 

_ Ces noyaux appartiennent foujcurs a4 des cellules indifférentes et con- 


Fic. 6. — Bourgeonnenient. 


Le bourgeon épithélial intranerveux comporte quatre noyaux inclus dans 
un cytoplasme indivis ; seule la cellule la plus anciennement émigrée 
est individualisée et chargée de grains argentaffines. 


servent, au début, les contours irréguliers et l’aspect flasque habituels. 
Leur multiplication les oblige 4 se disposer sur plusieurs plans : les uns 
sont dans la région moyenne des cellules, d’autres tout prés de la basale. 
Jamais on n’observe de granuiations dans le cytoplasme de ces cellules, 
dont les limites respectives sont assez peu distinctes pour donner a leur 
ensemble un aspect syncytial. Les régions basilaires de deux ou trois 
cellules contigués s’allongent et forment ensemble une petite saillie qui 
refoule le treillis basilaire et se trouve d’emblée en contact avec un filet 
nerveux du plexus périglandulaire. 


I 
= 
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Quelques noyaux émigrent dans cette sorte de pseudopode. Celui-ci 
s‘allonge et s’enfonce dans le nerf. Le bourgeon épithélial, ainsi cons- 
titué, peut rester petit, pauci-cellulaire, ou au contraire devenir volumi- 
neux, multicellulaire. Dans ce cas, il se renfle en une sphérule pleine 
gui reste momentanément ratlachée a la glande par un pédicule étroit. 


Fic, 7. — Bourgeonnement. — Début d’hyperplasice. ‘> 


gl, bord d’une glande de Lieberkihn ; 

b, bourgeon intranerveux ; la plupart des cellules sont dépourvues de gra- 
nulations ; elles forment une masse syncytiale globuleuse ; les noyaux 
sont de deux dimensions, les uns sensiblement doubles des autres ; il 
est vraisembiable que les petits résultent d’une division directe des gros ; 

a, les deux cellules extremes du bourgeon, devenues argentaffines, s’indivi- 
dualisent ; 

h, les nerfs en continuité avec le filet envahi sont nettement hypertrophieés, 
élargis, plus riches en fibres élémentaires que les nerfs normaux n. 


C’est alors, mais alors seulement, que les cellules modifient leur aspect. 
Leur noyau devient turgide, sa charpente est réguliérement et finement 
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réticulée, dans le cytoplasme apparaissent brusquement des grains 
réducteurs. Ces phénoménes se manifestent d’abord dans les cellules les 
plus avancées dans le nerf, les premiéres émigrées, puis dans les autres. 


Bientot le pédicule du bourgeon se rétrécit, puis se coupe, et les cel- 


Fic. 8. — Fin de beurceonnement. 


: 

cul-de-sac ‘lieberkiihnien ; 
i, cellules indifférentes ; 

_b, bourgeon renflé inclus dans un nerf ; ce bourgeon est rattaché a |’épithé- 

lium glardulaire par un pont Cctroit ; entre la gaine collagéne du nerf 

(noire) et les cellules, on apergoit en trois points la section transversale 

des gaines névrogliques (aspect spumeux, gris) qui entourent !es neu- 

rites, incolores ; au niveau du pédicule du bourgeon, la névroglie est 

7 directement en contact avec le revétement de la glande ; les cellules de 

la région renflée du bourgeon sont teutes granuleuses, mais les grains, 

. accumulés d’un cété seulement ne sont pas tous vis‘bles dans la coupe ; 

_ il en est de méme pour les éléments de lamas a et pour ceux qui forment 

: a la vésicule v (remarquer que celle-ci es: entiérement incluse dans le 


nerf et que ses cellules n’ont aucun contact avee la gaine collagéne g. 
En nh, les fibres ¢l(mentaires nerveuses sont en quantité excessive ; il 
y a manifestement hyperplasie nerveuse au contact de cette vésicule, dont 
les éléments sont plus anciennement émigr¢s que ceux du bourgeon b 
et séparés de leur glande orig'nelle ; 
m, fibre musculaire lisse ; 
eoupe tangentielle d’une glande de Lieberkiihn ; 
I, tissu lymphoide normal. 7 


| 
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lules se trouvent exclues de Ja glande originelle. Dans certains cas heu- 
rcux, ol la fixation a suivi de prés la section du pédicule et ou le nerf 


envahi est coupé longitudinalement, on peut voir les amas de cellules _ é 
argentaffines, isolées dans ce nerf, a quelques centiémes de millimétre 

du revétement glandulaire. Le nerf aborde d’autre part directement les “-- 


b 


ss 


Fic. 9. — Bourgeonnement. 


Rapports de cerlaines cellules intestinales avec les nerfs. 
gl, fond d’un cul-de-sac lieberkiihnien ; 

b, bourgeonnement en activité ; les cellules les plus anciennement émigrées 
dans le nerf sont argentaffines, celles qui sont encore en relations avez 
lépithélium ne sont méme pas granuleuses ; le nerf ott se produi: le 
bourgeonnement décrit une anse en forme de sangle sous le cul-de-sac 
glandulaire et se trouve en contact avec l’épithélium 4 ses deux extré- 
mités ; 

nh, nerf hypertrophié contenant une cellule argentaffine a; le nerf est en 
connexions intimes en e avec les pieds de trois cellules épithéliales, qui 
s‘effilent et se perdent dans la névroglie. Peut-étre est-ce la trace d’un 
ancien bourgeonnement ; en tout cas, les celiules intestinales font corps 
avec le tissu nerveux et ont avee lui les mémes rapports intimes que 


. 
n, heris a peu pres normaux ; 


I, tissu lymphoide. 
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cellules lieberkihniennes restées en place et celles-ci sont pourvues de 
prolongements effilés qui se confondent avec la névroglie. Cellules épi- 
théliales intestinales en place et syncytium névroglique sont en parfaite 
continuilé, 

Migration. — Apreés ieur isolement de l’épithélium intestinal, les cel- 
- lules, devenues argentajfines, peuvent rester au voisinage de la glande 

qui leur a donné naissance. Le plus souvent, elles poursuivent leur 
migration a Vintérieur des filets du plexus sous-glandulaire et, par cette 
voie, atteignent un plan plus profond de la muqueuse. Plus rarement, 
elles gagnent la muscularis-mucose ou méme les branches superfi- 
cielles du plexus sous-muqueux. Jamais on ne les trouve au dela. 

Cette migration est précédée par la séparation des cellules du bour- 
geon qui, libérées, semblent s’insinuer entre les fibres nerveuses. Leur 
cheminement cesse ici ou la, 4 un noeud du plexus, ot: l’entrelacs des 
fibres nerveuses les arréte. Les cellules ganglionnaires leur offrent un 
obstacle particuliérement infranchissable. Lorsque le bourgeonnement 
des glandes est trés actif et répété, on peut voir, au-dessous d’une glande 
bourgeonnante, les nerfs, envahis par des cellules argentaffines qui, 
momentanément séparées, viennent se ranger en files continues ou 
s’entasser en amas, comme si elles étaient toutes arrétées par le méme 
obstacle. 

C’est dans ces amas qui résultent du blocage, en certains points, des 
cellules, et non de leur multiplication sur place, qu’elles s’adaptent les 
unes aux autres et forment les vésicules. 

Différenciation des cellules argentaffines. — Quand ces amas sont 
récents, on peut assister 4 la différenciation des cellules qui les forment 
en l'un ou lautre des types intestinal, neurocrine, ganglionnaire et 
névroglique (fig. 4). 

Cette phase de différenciation des cellules argentaffines intranerveuses 
est courte, aussi courte vraisemblab'ement que la phase de bourgeon- 
nement glandulaire 4 laquelle elle fait suite. On ne l’observe avec netteté 
que dans les cas trés rares ott ce bourgeonnement est saisi en pleine 
activité. Celui-ci terminé, chaque cellule émigrée se fixe bientét dans 
son type. Le plexus muqueux est surpeuplé de cellules argentaffines poly- 
morphes, toutes isolées de l’épithélium et qui peuvent y persister fort 
longtemps, des années sans doute. C’est sous cette forme stable que se 
présentent le plus souvent les cellules argentaffines intranerveuses dans 
Vappendicite chronique non oblitérante. 7 


veux des appendices perméables sains et ceux des appendices per- 
méables a passé pathologique, on constate souvent qu’ils sont plus appa- 
rents dans ceux-ci que dans ceux-la. 


HYPERNEUROGENESE APPENDICULAIRE. — Si l’on étudie les plexus ner- 


(f 


I 
i 
I 
] 
T 
= 
< 
f 
d 
é 
d 
p 
e) 
| 
= 


s de 
épi- 
faite 


cel- 
ande 
leur 
cette 
nent, 
er fi- 


Leur 
; des 
t un 
ment 
ande 
qui, 
ou 
néme 


, des 
it les 


sont 
ment 
re et 


euses 
seon- 
otteté 
leine 
dans 
poly- 
fort 
ue se 
dans 


ner- 
per- 
1p pa- 


APPENDICITE NEUROGENE ET CARCINOIDES 25 


Les ganglions du plerus d’Auerbuch peuvent étre plus nombreux, plus 
rapprochés, plus volumineux, plus riches en cellules, et les nerfs plus 
larges qu’a l’état normal. Ce fait est exceptionnel. 

Le plexus de Meissner sous-muqueux peut présenter des modifications 
analogues. Ce fait est plus fréquent. 

Enfin le plexus intramuqueux, que les classiques considérent unani- 
ment comme une expansion terminale du plexus de Meissner, est parfois 
hypertrophié en méme temps que celui-ci, mais, dans la plupart des cas, 
il est seul hypertrophié, alors que les plexus sous-muqueux et myenté- 
rique ne présentent aucun accroissement appréciable. Jl manifeste par 
la une certaine antonomie. 

Je me réserve d’étudier dans un autre travail les hyperplasies géné- 
ralisées des nerfs appendicuiaires et n’envisagerai ici que les hyperneu- 
regénéses purement muqueuses. 

Comment reconnaitre ’hypertrophie du plexus muqueux ? Méme aux 
faibles grossissements, on peut soupconner son existence lorsque le 
tissu lymphoide sous-glandulaire est d’une teinte claire qui répond a sa 
pauvreté en cellules libres. Cette rarei¢ des lymphocytes n’est toutefois 
pas suffisante pour que l’on puisse, la constatant, affirmer l’hypergénése 
nerveuse. En effet, il peut y avoir hypoplasie lymphoide simple, et, dés 
lcrs, la trame nerveuse normale, déshabitée de lymphocytes, devient plus 
visible, comme devient plus visible un réticulum ganglionnaire aprés 
pinceautage. 

Quand il y a hypergénése nerveuse, les filets amyéliniques sont élargis, 
fermés par un nombre élevé de neurites : on compte dans un nerf péri- 
glandulaire trente ou quarante sections de tubes névrogliques au lieu 
de dix ou quinze au plus. Ils forment un lacis a mailles anormalement 
étroites qui laissent peu de place aux lymphocytes. Et lorsqu’il y a par 
surcroit — ce qui est fréquent — hypoplasie lymphoide, les lympho- 
cytes peuvent manquer presque totalement dans les mailles du plexus. 

A son degré le plus faible, l’hypergénése n’atteint que quelques filets 
du plexus, les autres conservant le calibre normal. A un degré extréme, 
elle peut, en élargissant et en accumulant les nerfs, doubler ou tripler 
lintervalle qui sépare les culs-de-sac lieberkiihniens de la muscularis- 

Quand ce phénoméne se produit dans une muqueuse 4 follicules lym- 
phoides espacés, une nappe névromateuse, plane et réguliére, régne 
enire les glandes et la muscularis-mucose. 

Quand il se produit dans une muqueuse 4 follicules rapprochés, la 
masse nerveuse forme un petit névrome circonscrit qui reroule au-des- 
sous de Jui Ja muscularis-mucosze et s’y loge comme dans un hamac 
(fig. 10, 11 et 12). 

Plus rareiaent, les nerfs proliférés envahissent les follicules par leur 
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périphérie. Dans une de mes observations enfin, la masse nerveuse, déve- 

loppée a l’extrémité de l’appendice, avait acquis un tel volume, qu’elle 
: avait provoque l’éclatement des tuniques musculeuses circulaire et lon- 


Fic. 10. — Névrome développé dans la profondeur de la muqueuse. 


muscularis-mucose est incurvée, refoulée par le lacis nerveux N ; 
celui-ci est en continuité avec le plan périglandulaire ; il contient des 
cellules argentaffines. 


gifudinale et que, coiffée par la muscularis-mucose distendue, elle fai- 
sait hernie sous le péritoine. 

La persistance de la muscularis-mucose mérite d’étre soulignée, car 
elle est constante dans les cas ott ’hyperplasie est strictement localisée 
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aux nerfs de la muqueuse. Ceux-ci restent en connexion avec le plexus 


léve- 
Velle de Meissner par des filets anastomotiques qui traversent la lame mus- 
lon- culaire, mais, en général, je le répéte, ni ce plexus, ni les plexus myen- 


tériques ne subissent de ce fait la moindre modification, =| 


Fic. 11. — Appendice perméable. — Névrome inframuqueuz. 
(Détail de la fig. 10.) 
N; Région profonde ; impr¢égnation l’argent ; 
des mm, muscularis-mucose traversée par des fibres provenant du névrome ; 
a, cellule argentaffine sur le trajeci d’un filet nerveux; les grains noirs 
empéchent de déterminer les relations des cellules avec les neurites. 
= 
» fai- 


Présence de cellules argentaffines en surnombre dans les nerfs hyper- 
» Car plasiques. —- Examinons maintenant ces nerfs hyperplasiques : toujours 
ilisée ils contiennent des cellules argentaffines sous les diverses formes que 
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nous avons étudiées plus haut el jamais il n'y a de neurogénése pure- 
ment muqueuse sans cellules argentaffines dans les nerfs. 


Cela ne veut pas dire gue plus la neuromatose est importante, plus on trouve 
de cellules argentaffines dans chaque coupe microscopique. I] me semble au con- 
traire que plus le névrome est volumineux, plus les cellules argentaffines sont 
rares et clairsemées, et qu’elles s’espacent, se diluent en quelque sorte, A mesure 
que la masse nerveuse habitée par elles s’accroit. Rien d’étonnant a cela si l’on 
admet, comme j’ai cru devoir le faire, que les cellules argentaffines perdent 
habituellement leur aptitude 4 la prolifération dés qu’elles ont émigré dans 
les nerfs. 

Cela ne veut pas dire non plus quw’il y a toujours hypergénése dans les 


“CONSTANTIN, 


Fic. 12. — Appendicite chronique. — Appendice perméable. — Névrome 
intra-muqueux (Détail de la fig. 10). — Régon centrale du névrome. 

_ Remarquer lextréme délicatesse des neurites, trés flexueux et non anas- 
tomosés. 


nerfs habités par des cellules argentaffines en surnombre. L’hypergénése, si 
elle parait liée a la présence de ces cellules, semble exiger en outre, de la part 
de celles-ci, certaines qualités sur la nature desquelles je ne puis, pour l’instant, 
dcenner aucune précision. 


Débuts de la neurogénése. — Le role neurogénétique des cellules 
argentaffines étant vraisemblable, il est logique de rechercher les pre- 
miéres manifestations de l'hyperplasie nerveuse dans les appendices oi 
les glandes sont en plein bourgeonnement. L’étude du plexus muqueux 
montre alors de trés grandes inégalités dans le calibre des filets ner- 
veux et les plus volumineux de ceux-ci sont précisément ceux qu’enva- 
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hissent les cellules argentaffines (fig. 6, 7, 8, 9). Non seulement les nerfs 
se renflent aux points qu’occupent les cellules argentaffines et surtout 
leurs amas, mais encore ils sont élargis hors de ces amas, alors qu’ils 
sont formés par les seules fibres nerveuses. Cet élargissement du nerf 
est di a l’augmentation du nombre de ses fibres primitives et tout porte 
a croire qu’il gagne de proche en proche les filets situés dans un plan 
plus profond du plexus. 

Cette hypergénése peut rester limitée & quelques filets ou étre diffuse et 
gagner tout le plexus sous-glandulaire. Elle peut non seulement élargir les 
filets déja existants, mais en produire de nouveaux, qui s’entrelacent, s’anato- 
misent et, d’abord gréles, s’épaississent. Ainsi se constituent ces neuromatoses 
en nappe et ces névromes circonscrits que j’ai décrits plus haut. 

J’ai dit qu’en aucun cas les cellules argentaffines intranerveuses ne semblent 
se multiplier sur place. Mais ’hypergénése comporte cependant deux facteurs : 
la production de neurites nouveaux et celles de nouveaux éléments névro- 
gliques. 

Si lon examine certaines neuromatoses particuliérement exubérantes, on 
peut voir de trés minces filets, riches en noyaux névrogliques qui s’insinuent 
dans le tissu lymphoide des follicules et au-dessous de ceux-ci, entre les fibres 
conjonctives de la sous-muqueuse superficielle. Ces minces filets répondent 
sans doute a des nerfs jeunes et envahissanis dans desquels la prolifération 
amitotique des noyaux de Remak et l’accroissement du syncytium névroglique 
semblent accompagner la pregression des neurites. 


Tous les neurites nouveaux proviennent sans aucun doute du plexus 
muqueux et semblent progresser de la muqueuse vers les tuniques mus- 
culeuses de l'appendice. Ce fait, joint 4 cet autre que les productions 
neuromateuses de la muqueuse ne déforment jamais la surface de la 
muqueuse en la refoulant vers la cavité appendiculaire, mais refoulent 
ou disloquent toujours la muscularis-mucosx, indique la tendance des 
nerfs nouvellement formés 4 se diriger vers la profondeur, vers les 
centres. 

Comment comprendre cette production de neurites et de cellules 
névrogliques, et leurs tendances centripétes, perceptibles alors méme 
qwils restent contenus dans les limites de la muqueuse ? J’envisagerai 
ces divers points dans un instant. 

we 


II. — APPENDICES OBLITERES 


L’oblitération de l’appendice peut étre consécutive A des ulcérations 
dc la muqueuse et se produire brutalement, d’un seul coup aprés une 
ulcération étendue. C’est méme 4 ce processus seul que la plupart des 
auteurs attribuent, 4 tort, toutes les oblitérations appendiculaires. Ce 
processus existe sans doute. Seul, il explique les sténoses qui débutent 
dans le corps appendiculaire. En fait, 'appendice pathologique qui n’a 
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pas subi de mutilations sténosantes présente les mémes processus imvo- 
lutifs que Vappendice normal, avec cette dijfférence qu'il s’oblitére plus 


volontiers que celui-ci. 

Présence de nerfs hyperplasiques et de névromes axiaux. — Cette 
ublitération pathologique est progressive, habituellement ascendante, et q 
commence par l’extrémité distale de ’appendice. La région oblitérée est 
semblable a celle que nous avons décrite dans l’involution spontanée, 


<= lai 


\ a Fic. 13. -— Appendice entiérement oblitéré. — Vue d’ensemble. pet 


“2 Au centre, lacune axiale A contenu séreux. En bordure de cette lacune, cing 

7 petits névromes, tous bourrés de cellules argentaffines ; en gris, tissu pee 
conjonctif aedémateux, appartenant a la sous-muqueuse, fibro-adipcuse ; 


en dehors, les muscu!euses intactes. pet 
mat 


mais les nerfs axiaux, survivants du plexus muqueuz, sont le plus sou- 


7 vent hyperplasiques et se pelotonnent ¢a et la en névromes plus ou ne 
moins volumineux. com 
Histogénése des névromes axiaux. — Oblitérations partielles. — Pour dan 
comprendre cette disposition, nous étudicrons tout d’abord un appen- bie! 


dice incomplétement oblitéré. Dans sa région proximale, perméable, 
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scn plexus muqueux est plus ou moins chargé de cellules argentaffines, 


plus ou moins hyperplasique. 
L’involution épithéliale se pro- 
duisant, le chorion muqueux 
qui forme l’axe du cylindre 
appendiculaire est déja riche 
en nerfs et ceux-ci en cellules 
argentaffines. L’observation 
montre que la production de 
nerfs est stimulée par l’oblité- 
ration de lappendice. Au cas 
méme oui des névromes n’exis- 
taient pas dans la muqueuse 
encore compléte, des prolifé- 
rations nerveuses se produi- 
sent lorsque celle-ci perd son 
épithélium. Ces proliférations, 
reconnaissables a la pullation 
de filets étroits, o les novaux 
de Remak sont trés rappro- 
chés, se poursuivent plus ou 
moins longtemps. 

Siege. — Elles ont une loca- 
lisation fort précise : elles se 
manifestent toujours en de- 
dans des lames musculaires 
qui représentent les vestiges 
de muscularis-mucose. 
Leur siege est done le reli- 
quat du plexus périglandu- 
laire. En face de chacune de 
ces lames et 4 leur contact, de 
petits névromes peuvent se 
produire. Ainsi la région 
axiale de ’appendice peut se 
peupler de pelotons névro- 
mateux, parfois extrémement 
nombreux. Dans certaines cou- 
pes transversales, on peut en 
compter quatre cing; 


Nal 


m m 


Fig. 14. — Extrémité d’un appendice 
entiérement oblitéré. 

Région <x‘ale vue en coupe longitudinale. 
Calque d’une microphotographie. 
N, pelotons névromateux reliés les uns 

aux autres par des filets longitudi- 
naux ; 
Nd, névromes en voie de dégénérescence ; 
a, vésicule de cellules argentaffines; les 
traits noirs que l’on apercoit ¢a et 
la m, en bordure, sont les vestiges de 
la muscularis-mucose. 


dans les coupes longitudinales, une dizaine, parfois, par centimétre, si 


bien qu’on peut évaluer dans certains cas leur nombre a cinquante ou 
soixante par centimétre d’appendice. 25 
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Relations des névromes. — Ces névromes sont toujours reliés les uns 
aux autres par de volumineux filets transversaux et longitudinaur, 
particuligrement nombreux dans l’axe méme de l’organe ou, lorsque 
persiste une lacune axiale, en bordure de celle-ci. 

: Si lon étudie les connexiohs des névromes avec les divers plexus 
nerveux de l’appendice, on constate que les plus voisins de la région 
encore perméable de l’appendice sont en continuité avec le plexus 


Fic. 15. — Appendice entiérement obliléré. 
Coupe transversale (la région axiale a seule été représentée). 


gm, sous-muqueuse infiltrée ext¢rieurement de graisse ; la région axiale est 
. occupée par une masse de faisceaux amyéliniques, entortillés en deux 
névromes n?7 et n2, fusionnés lun avec l’autre cété, et en con- 
nexion avec d’autres névromes semblables, disposés en chaine le long 
de l’appendice, par de nombreux filets nerveux longitudinaux. 
fl, pressés les uns contre les autres ; 
v, vésicule représentée, grossie, dans la fig. 17 ; 
d, névrome en dégénérescence, dépourvu de cellules argentaffines et dissocié 
par des éléments lymphoides (fig. 19). 


4 


muqueux de celle-ci, et que tous les autres, associés en chaine par des 
filets longitudinaux, sont en définitive reliés 4 ce plexus. D’autre part, 
les anastomoses qui reliaient le plexus muqueux au p‘exus de Meissner 
au travers de la muscularis--mucosz persistent. Or, comme les névromes 


1 
t 
<= 
fl 
: 
sm 
mr 
n, 
limit 
en 1 
dire 
4 
ral 


est 
eux 
ong 


ocié 


r des 

part, 
issner 
romes 


APPENDICITE NEUROGENE ET CARCINOIDES 33 


usissent toujours en ce point d@’élection. il se trouve que chacun d’eux 
est relié d’embiée 4 ce p!exus par des filets transversaux. 

Evolution des névromes. — La taille de ces névromes atteint parfois 
des dimensions considérables et, dés lors, ils peuvent se fusionner, 
tendent 4 occuper toute la région axiale de l’appendice. Il en est de 


-C.CONSTANTIN, 


sm 


Fic. 16. — Appendice oblitéré. 
Bord d’un névrome axial globuleux de 3™/™ de diamétre. > 


sm, chorion sous-muqueux sclérosé ; 


mm, entrelacs de fibres musculaires lisses représentant les vestiges de la 


muscularis-mucose ; 


n, filets anastomosés du névrome. On vo't que celui-ci est en dedans de la_ 
muscularis-mucose. [1 contient des amas a de cellules argentaffines. 
Quelques filets du névrome s’anastomosent au travers de la muscularis- 
mucos® avec le plexus de Meissner. 


limités, globuleux, comme celui de la figure, ou les fibres s’entortillent 
en un pelotonnement inextricable. D’autres sont formés de fibres 4a 
direction surtout longitudinale et remplissent l’étui de la muscularis- 


ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. I, N° 1, JANVIER 1924. 
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mucosz dun volumineux cylindre. Dans un cas de ce genre, le névrome 
cylindrique mesurait 1 cm. 5 sur 1 4 2 millimétres. Son développement 
était tel que les tuniques appendiculaires avaient été rompues par lui 
en deux points et qu’a l’extrémité de l’organe il faisait hernie sous le 
péritoine. 

Oblitérations totales. — Lorsque l’oblitération appendiculaire gagne 
Vorgane tout entier, les mémes phénoménes se produisent dans toute sa 


CONSTANTIN. 


7. — Vésicule d’aspect neuroépithélial dans un névrome. 
centre la vésicule v de la figure 15. Elle est formée par de longues 
cellules cylindriques peu granuleuses et se continue, dans les coupes 
suivantes par de longues trainées de cellules argentaffines polygo- 
nales neurocrines. Cette vésicule, dont V'aspect rappelle les rosettes 
neuro-epithéliales du systéme cérébrospinal, est plongée en plein tissu 
nerveux. Tout autour d’elle, nerfs entrelacés dont la névroglie n est 
seule visibie ; 

g, gaines collagénes incompiétes qui individualisent par places les filets 
névromateux ; 
l, lymphocytes inclus dans les mailles étroites des névromes. 


longueur, mais tandis que certains névromes peuvent continuer 4 
s’accroitre pendant un certain temps, d’autres régressent, s’atrophient 
et disparaissent. 

Réqression des névromes. — La régression et la disparition d’une 
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partie des névromes est presque constante et j'ai tout lieu de penser 
quaprés un temps variable, — des années sans doute, — tous sont 
appelés a régresser. 

Pour un névrome donné, cette régression est marquée par l’invasion 
des mailles nerveuses par les lymphocytes. A ce moment, le névrome a 
Vapparence d’un amas folliculaire dont le réticulum serait purement 
nerveux. Les nerfs s’amincissent, leurs noyaux de Remak se raréfient et 
leurs gaines collagénes, déshabitées, dessinent un réseau trés lache dont 
les mailles sont bourrées de lymphocytes. Peu a peu le nodule est envahi 
par la sclérose et s’efface. 

De régression en régression, la plupart des névromes et méme tous 


L. SCHAEFFER. 


Fic. 18.— Appendice obliiéré.— Centre d’un névrome en voie d’accroissement. 
Dislocation d’une vésicule argentaffine. 


Au centre de la vésicule, gouite de mucv-colloide. Les cellules cylindriques, 
encore unies dans leur région apicale, sont séparées, dans leur région 
basilaire, par des fibres nerveuses ¢lémentaires insinuées entre elles en 
coin, A droite, cellule argentaffine a type ganglionnaire. La névroglie est 
semée de noyaux de Remak. Les filets nerveux, trés serrés, sont séparés 
par places par des c'oisons collagénes incomplétes. 


les névromes peuvent disparaitre. Leur place reste marquée pendant 
plus ou moins longtemps par Ge petits nodules lymphoides ot des débris 
de réticulum montrent encore leur constitution nerveuse. Il ne faut pas 
confondre ces névromes envahis par les lymphocytes avec les follicules 
persistants de la sous-muqueuse cu de ld muqueuse. Ceux-ci ont des 
centres clairs et ne contiennent pas de nerfs. 

Les filets longitudinaux, raréfiés, persistent les derniers et, au bout 
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d’un temps sans doute fort long, i’axe appendiculaire finit par ne plus 
présenter que du tissu fibreux. Cette involution lotale des nerfs muqueuxr 
est d’ailleurs assez rare. 
; Ainsi les névromes apparaissent, puis disparaissent isolément, comme 
} si chacun d’eux formait une petile masse autonome. Alors méme qu’ils 
sont en pleine démoiition, on peut constater que leurs connexions avec 


2 


CONSTANTIN. 


Fic. 19. — Névrome en dégénérescence (d de la figure 15). 


on, filets nerveux séparés les uns des autres par de nombreux lymphocytes ; 
la trame du névrome est moins serrée que dans les figures 16 et 18. 
d, nerf & névroglie floue, indistincte, en pleine dégénérescence. Sa gaine 
7 disparait par places. Il n’y a plus de cellules argentaffines en aucun 
_ point de ce névrome. 


des ganglions meissnériens semblent intactes : ce n’est done pas dans 


: les ganglions meissnériens quils ont leurs centres trophiques. 
: Importance des cellules argentaffines. — Nous avons vu que les 


névromes se forment toujours dans les vestiges du plexus périglandu- 
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laire, c’est-a-dire dans ies régions ott peuvent se trouver des cellules 
argentaffines. Or, ces cellules sont loujours présenies, et trés nom- 
breuses, dans les névromes ou a leur voisinage immédiat. Elles y ont 
les mémes formes que dans les appendices perméables, mais les cellules 


a type ganglionnaire, glandulaire et intestinal, y ont peut-étre des carac- 
téres plus tranchés encore. Certains groupes de cellules cylindriques, 
crientées autour d’une’ gouttelette muco-colloide, plongée plein 
entrelacs nerveux, ressemblent singuliérement aux rosettes neuroépi- 
théliales de certaines tumeurs du névraxe. D’autres finissent par se 
dissocier parini les nerfs et leurs cellules passent de la forme cylin- 
drique a une forine sphérique glandulaire ou ganglionnaire. 

Quand les névromes sont en régression, c’est en vain que l’on y 
cherche des cellules argentaffines. Toutes ont disparu. 

Ainsi la naissance des névromes de lappendice oblitéré ou non est 
commandée par la présence préalable de cellules argentaffines dans les 
nerfs de la muqueuse. Leur persistance est liée a la persistance de ces 
cellules. Celles-ci disparaissant, les névromes dégénérent. 

Les hypergénéses nerveuses de Vappendice perméable et celles de 
lappendice oblitéré ont donc un méme point de départ, le plexus 
muqueux, et une méme cause, la pénétration de ce plexus par des 
cellules épithéliales qui se différencient ensuite selon des modes divers, 
mais montrent leur communauté d’origine par un caractére spécifique : 
la granulation argentaffine. Ce caractére permet de les considérer comme 
apparentées aux cellules de Kultchitzky de l’épithélium normal. 


Ill. —- LES CARCINOIDES APPENDICULAIRES 


J'ai rapidement esquissé au dcbut de cet article histoire des petites tumeurs 
intestinales auxquelles on a donné tour 4 tour les noms de Cancers, Carcinomes, 
petits Carcinomes, Carcinoides, Basaliomes intestinaux et enfin Tumeurs endo- 
crines. Tous ces mots ont leur raison d’étre, leurs avantages et leurs inconvé- 
nients. 

Ils désignent tous un méme groupe de tumeurs épithéliales A caractéres histo- 
legiques spéciaux et d’allure infiltrante. Ces tumeurs sont toujours de faibles 
dimensions, parfois multiples, mais si la plupart d’entre elles restent confinées 
au voisinage de leur point de dépari et ne donnent lieu A aucun trouble, 
d’aufres sont la cause de sténoses intestinales, d’autres, enfin, exceptionnelles. 
essaiment dans les gangiions, le péritoine ou méme se généralisent et sont 
@une évidente malignité. 

On les rencontre dans tout le segment postérieur du tube digestif. Exception- 
nelles dans l’estomac, rarissimes dans le gros intestin, elles sont plus fréquentes 
dans l'intestin gréle, mais l’appendice est leur siége de prédilection. 

Je me réserve de donner plus tard une étude détaillée de ces tumeurs. Je 
n’étudierai ici que celles qui, cliniquement bénignes, ont pour siége l’appendice, 
et m’attacherai 4 montrer leurs liens génétiques avec les lésions nerveuses que 
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je viens de décrire. Pour les désigner, jemplo‘erai surtout le mot Carcinoide 
-adopté par la plupart des pathologistes. 
Aspect macroscopique. — Les Carcinoides appendiculaires sont de ta‘lles 
_variées. Les plus petits sont des trouvailles d’examen microscopique. Les plus 
gros ne dépassent guére les-dimensions d’une noix. Ils s égent, soit dans le 
corps de l’appendice, sori — et c’est le cas le plus fréquent — a son extrémité. 
Quand ils ont acquis une certaine dimension, ils renflent localement l’organe, 
_ qui s2 bosséle ou prend une forme de battant de cloche. 
A la coupe on constate qu’ils obliterent ’appendice et remplissent sa région 
axiale, refoulan: autour d’eux les tuniques musculeuses avec lesquelles ils 
font corps. Leur consistance est ferme. Leur teinte est blanc jaundtre, brundtre 
ou franchement brune. Parfois les globules graisseux sous-péritonéaux accolés 
aux musculeuses sont de la méme teinte que Ja tumeur et envahis par elle, 
suns que cependant les faisceaux musculaires interposés perdent leur netteté. 
On ne peut préciser le point de départ précis des Carcinoides que dans les cas 
_ ott ils sont trés petits : ils siégent alors dans la région profonde de la muqueuse, 
ou, lorsque l’appendice est partiellement oblitéré, dans le tissu axial ot peu- 
- vent survivre, nous le savons, les éléments profonds de la muqueuse. 
Structure épithéliale trabéculaire. — Les auteurs assignent aux Carcinoides 
une structure alvéolaire. En réal té, cette structure est le plus souvent une 
illusion. Si parfois l’on observe des nids cellulaires réellement inclus dans des 
_ cavités limitées de toutes paris par des faisceaux conjonctifs, un examen 
_attentif montre que d’ordinaire les groupes cellulaires répondent a la section 
de cordons, de calibres trés variables et inégaux, ramifiés, anastomosés, dans 
toutes les directions de l’espace. 
Tissu interstitiel. — Entre ces cordons régne un tissu conjonctif 4 trame 
serrée, riche en fibres élastiques, trés différent d’un stroma cancéreux. Le tissu 
 interstitiel s’adapte aux cordons épithéliaux qui Vhabitent et se modéle sur 
eux. Les capiliaires y sont nombreux. Il comporte en outre des artérioles et 
_des veinules. De plus, aux fibroblastes se mélent presque toujours des fibres 
- musculaires lisses dont Yabondance est parfois telle que beaucoup d’entre elles 
résukent certainement d’une néoformation. Enfin, dans certains cas, on trouve 
ca et 1A des amas lymphoides. Ce sont manifes'ement des vestiges de t’ssu lym- 
_ phoide de la muqueuse appendiculaire — leur topographie le démontre — et 
non des infiltrations inflammatoires provoquées par Pinvasion des cellules épi- 
—théliales. 

Celles-ci, ou plut6t les cordons qu’elles forment, traversent de trés bonne 
_heure, sans la détruire, la lame de la muscularis-mucose et envahissent la 
- sous-muqueuse. Ces cordons pénétrent ensuite les musculeuses cn suivant de 
_ préférence les filets nerveux des plexus, qui tantét sont cétoyés, tantét sont 
_ pénétrés par eux. Enfin, aprés avoir traversé les musculeuses en trainées 
 espacées, ils peuvent atteindre le tissu sous-péritonéal. S’ils rencontrent un 

lobule adipeux, ils envahissent et s’y substituent plus ou moins compléte- 
nent. 


Constitution des travées tumorales. — Vai montré, en 1914, que les cellules 

- qui forment les travées des Carcinoides contiennent des granulations argento- 

réductrices comme celles des cellules de Kultchitzky normales. HERRENSCHMIDDT 

et Hasecawa ont confirmé cette assertion, mais je dois de suite y apporter les 
précisions nécessaires. 

Nous savons que, examinées aprés la technique d’imprégnation sur coupes a 
a paraffine (voir : technique), les propriétés réductrices des granulations con- 
- tenues dans les cellules de Kultchitzky normales ne sont pas toujours égales. 
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Si, dans une cellule donnée, elles sont sensiblement équivalentes a ce point de 
vue, leur puissance réductrice varie grandement d’une cellule a V’autre. A 
certains stades elle peut manquer, et méme les cellules de Kultchitzky peuvent 
uétre pas granuleuses. 

Les granulations des Carcinoides sont sujettes aux mémes variations, et 
@une maniére générale on peut dire que, dans les mémes conditions de 
technique, elles sont plus faiblement réductrices. Certaines cellules ne possé- 
dent pas de granulations et j'ai étudié deux careinaides dont aucune cellule 
nétait granuleuse. 

Il ne faut done pas attacher a la présence de granulations argentaffines la 


C.CONSTANTINA. 


Fic. 20. Neurocercinoide. — Centre de la tumeur. 

n, filets entrelacés du névrome ; 

a, cellules argentaffines intranerveuscs ; 

', autres cellules argentaffines proliférées. Elles sont polygonales, plus ou 
moins spongieuses, de type neurocrine, entassées dans les nerfs. Ca et 
la, entre la gaine collagéne du nerf et les cellules argentaffines, on 
distingue quelques vestiges de névroglie ; ; 

, bords de travées puremeni endocriniennes (voir fig. 21). —_ 


valeur d'un critérium indispensable, car elles peuvent manquer aussi bien dans 
les cellules de Kultchitzky que dans les cellules des Carcinoides. 

Ceci posé, les travées épithéliales des Carcinoides présentent deux types 
apparemment bien distincts. Les unes, les plus fréquentes, — les seules pré- 
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sentes, souvent, dans une tumeur, — sont compactles, ies autres creusées de 
cavités vésiculaires, 

Travées compactes. — Plus ou moins larges, ces travées sont constituées par 
des cellules ¢troitement appliquées les unes contre les autres. 

Travées a cellules polygonales (fig. 22). — Parfois ces cellules sont toutes 
semblables entre elles et polygonales par pression réciproque. Ce!les qui bordent 
le tissu conjonctif sont cubiques. Leur noyau A toutes est central, sphérique, sa 


Fig. 21. —- Neurocarcinoide. — Région moyenne de la tumeur. 
Travées a cellules polygonales et palissadiques. 
nm, le névrome qui subsiste dans les intervalles des grosses travées carci- 
noidiennes. Ces travees sont bordées par une gaine collagéne propre, g; 
le long de la gaine, les cellules sont palissadiques, leur noyau refoul¢ 
dans la profondeur, leurs grains argentaffines, plus ou moins colorables 
selon les cellules, occupent toute la région basilaire. Les cellules pro- 
fondes des travées sont plus ou moins spongieuses, s. En somme, le 
carcinoide, né des cellules argentaffines du névrome, est nettement 
autonome et siége dés maintenant dans les interstices conjonctifs des 
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charpente, finement reticulée, est ponctucée de fines granulations chromatiques et 
supporte deux ou trois petits plasmosomes arrondis. Leur cytoplasme n’est pas 
bordé par une membrane définie. Médiocrement abondant dans certaines 
cellules, il est homogéne, franchement ac'dophile ; dans d’autres, il est semé 
de granulations argentaffines plus ou moins nombreuses ; dans d’autres, enfin, 
il contient en outre des gouttelettes formées, soit par des lipoides, soit par des 
éthers de la cholestérine, soit par des graisses neutres, soit surtout par des 
mélanges de ces substances. Ces gouttelettes lorsqu’elles sont trés nombreuses 
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Fic. 22. — Carcinoide. — Travées a cellules polygonales. 

Région externe d’un neurocarcinoide (voir fig. 20 et 21), dans sa portion 
qui envahit le tissu conjonctif sous-muqueux. Travées étroites et con- 
tournées, dont les replis sont accompagnés par des axes vasculaires déli- 
cats c, tous dépendants d’un méme vaisseau sanguin v. Ces travées for- 
ment un lobule bien distinct de ses voisins, isolé d’eux par une cloison 
conjonctive, et dont l’aspect endocrinien est frappant. La plupart des 
cellules de ce lobule sont polygonales et spongieuses. Quelques-unes (p) 
sont palissadiques et rappellent la disposition de la fig. 21. 

i, trainées de cellules envahissantes. 
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- gonflent le corps cellulaire et laissent, aprés leur dissolution, le cytoplasme 
creusé d’une multitude de vacuoles réguliéres et contigués, semblables 4 celles 
: des Spongiocytes. Les granulations argentaffines ponctuent les parois de ces 
vacuoles. 
Parfois ces cellules vacuolaires contiennent, au voisinage de leur noyau, un 
_ purasome plus ou moins sembilable, par sa forme et sa colorabilité a l’éosine, 
a un globule rouge. 
Trevées a cellules polygonales et palissadiques (fig. 21). — Trés souvent, sur- 
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Fig. 23. —- Carcinoide. 
Travées a cellules palissadiques passant au type fusiforme. 
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Seul le pied des cellules directement implaniées sur le tissu conjonctif est 
fortement granuleux. Les autres cellules sont semées de rares grains 


tout quand les travées sont ¢paisses, les cellules qui bordent le tissu conjonctif 
sallongent, s’implantent sur lui par une base étroite et, dans leur ensemble, 
7 “affectent une disposition palissadique. Leur noyau, ovalaire, s’éloigne de leur 
: pile basilaire et celui-ci se charge de granulations plus ou moins fortement 
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réductrices. Entre lui et la base de la cellule, parmi les granulations argen- 
taffines, on peut, sur les coupes trés minces, colorer un diplosome, formé de 
deux batonnets et logé dans une petite plage protoplasmique dépourvue de 
granulations. 

Certaines de ces cellules sont franchement cylindriques. D’autres possédent 
un péle supranucléaire renflé en massue et semé de vacuoles, et de méme 
structure que le corps entier des cellules spongieuses, parmi lesquelles il se . 
loge. 

Lipoides et gra'ns sont peu abondants ou manquent (Hasegawa) dans la 
moitié basilaire de ces cellules. Ils sont toujours en plus ou moins grande 
abondance dans la région supranucléaire. 

Travées palissadiques et fusiformes (fig. 23). — Plus rarement foutes les cel- 
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Fig. 24. — Carcinoide lobulé a travées purement palissadiques. 


Les cloisons des lobules contiennen: d’assez nombreuses fibres musculaires 
lisses. 


Jules dune travée s’allongent. Celles qui bordent le tissu conjonctif sont palissa- 
diques et granuleuses, comme dans le cas précédent. Les cellules profondes, 
peu ou pas granuleuses, a peine vacuolaires, s’étirent, elles aussi, et deviennent 
uniformes ; leurs noyaux deviennent ovalaires. Elles se disposent en vagues 
faisceaux onduleux et contournés dans la région axiale des cordons. Aux points 
oi deux cordons s’anastomosent, elles dessinent des tourbillons. 

Travées purement palissadiques (fig. 24 et 25). — D’autres fois, les travées 
sont formées exclusivement de cellules palissadiques. Tantét celles-ci sont dis- 
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posées en une seule rangée, entre deux parois conjonctives. Leurs noyaux, situés 
au miiieu du corps cellulaire, sont ovales. Lorsque la cellule est longue et 
mince, ils renflent localement celles-ci et dés lors les noyaux des cellules conti- 
gués s’étagent sur des plans différents et semblent s’engrener les uns dans les 
autres. Tantét les cellules palissadiques sont disposées sur deux plans, et alors 
une seule de leurs extrémités est rattachée au tissu conjonctif, tandis que 
lautre, effilée, s’*insinue entre les extrémités de deux cellules semblables implan- 


Fig. 25. — Carcinoide lobule a travees purement palissadiques. 

c, cloison interlobulaire ; 

v, axes conjonctivo-vasculaires situés dans les intervalles des travées palis- 
sadiques. Les travées elles-mémes sont constituées par de longues cel- 
lules qui soni disposées tantét a en une seule couche, tantét en plusieurs 
assises, toujours perpendiculaires & un axe vasculaire. Les grains ne 
sont pas constants. Quand ils existent, ils n’occupent habituellement 
qu’un des poles de la cellule ; 

m, dans cette forme de carcinoide, les axes vasculaires sont parfois imb ‘bés 
de mucus. Ils se renflent et sinuent la tumeur de flaques muqueuses 
arrondies (¢volution cylindromateuse). 


tées sur la paroi conjonctive opposée. Lorsque ces cellules palissadiques sont 
granuleuses, leurs granulations sont toujours entassées A l’un des péles, adjacent 
au tissu conjonctif, mais il faut noter que c’est dans Tes travées purement 
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palissadiques que les grains sont le moins nombreux et manquent le plus 
volontiers. Les cellules de ces travées sont en méme temps trés pauvres en 
lipoides et en graisses. 

Travées vésiculaires (fig. 26). — Ces travées sont formées par des cellules 
prismatiques, hautes et cylindriques, ou courtes et cubiques. Ces cellules se 
groupent de fagon a former un revétement ¢pithélial continu. Par leur péle 
apical, mince ou épaissi en une cuticule stri¢e, elles borden: une petite cavité 


Fic. 26. — Curcinoide a travées vésiculaires. 
(Cas Delbet ct Herrenschmidt.) 
Travées creusées de loin en loin de cavités sphériques autour desquelles 
toutes les cellules, de forme cylindrique, s’orientent radiairement. La 
région basilaire de ces cellules est bourrée de granulations fortement 

réductrices. 


sphérique remplie par une substance homogéne 4 réaction de colloide et parfois, 
er plus, mucoide. Leur péle basal s’appuie sur le tissu conjonctif. Latéralement 
elles sont séparées les unes des autres par une mince membrane mitoyenne 
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Fic. 27. — Schéma récapitulatif. 


1. — Fond de giande de Lieberkiibn : a, cellule « indifférente » ; — b, cel- 
lule caliciforme ; — c, cellule de Kultschitzky. 


. — Eléments des névromes : n, nerf ; — a, a type ga ionnaire ; — 
2 El ts d om n, nerf cellule a type ganglionna?r 
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Les cellules hautes ont un noyau ovalaire, situé dans Ja région moyenne du 
corps cytoplasmique. Le péle apical de la cellule est clair et homogéne, son pdle 
basal toujours encombré de granulations trés fortement réductrices. Parmi les 
grains, on apergoit dans certains éléments de petites et toujours peu nombreuses 
vacuoles 4 lipoides ou & graisse neutre. 

Dans les cellules cubiques, le noyau est central et sphérique. Les granulations 
argentaffines sont inconstantes, faiblement réductrices. Quand elles existent, 
elles sont abondanies surtout dans la région basilaire de la cellule, mais on 
en trouve, plus ou moins clairsemées, jusque dans le réle apical. 

Quel que soit leur type, les cellules des Carcinoides ne présentent presque 
jamais de figures de mitose. 


Les diverses formes de travées compactes et vésiculaires que je viens 
de décrire répondent aux différenciations multiples d’une seule lignée 
cellulaire. La plupart des Carcinoides en présentent plusieurs et 
quelques-uns les présentent toutes, diversement associées le long des tra- 
vées épithéliales et se coutinuant les unes par les aulres avec toutes les 
transitions possibles. 


Rapports des travées avec le lissu interstitiel. — En bordure des cordons 
épithéliaux, on trouve toujours une lame collagéne finement fibrillaire, le long 
de laquelle s’étalent des cellules fixes et de nombreux mastocytes aplatis. 
Chaque cordon est environné d‘un lacis capillaire plus ou moins riche. 

Lorsque les cordons sont compacts et, surtout, lorsqu’ils sont bordés par des 
cellules palissadiques, ils sont pénéirés par de fins rameaux vasculaires autour 
desquels les cellules s’orientent radiairement. Parfois les travées étroites se 
groupent en petits lobules arrondis, sépar¢s de leurs voisins par des cloisons 
conjonctives épaisses. Chacun de ces lobules répond 4 un lacis capillaire serré, 
issu d’un méme vaisseau de distribution. dent les interstices sont occupés par 
les cordons cellulaires. ; 


b, cellule & type névroglique ; — c, cellule neurocrine ; — d, cellules 
cylindriques a type intestinal (Kultsch‘tzky) formant vésicule. 

3. — Eléments des Carcinoides : a, cellu’es cylindriques A type intestinal 
(Kultschitzky) formant des vésicules ; — b, cellule cylindrique palis- 
sadique. Région basilaire trés granuleuse avec diplosome. Région pro- 
fonde peu granuleuse et vacuolisée (lipoides) ; — c, cellule en raquette: 
renflement du pdéle profond, amincissement de la région basilaire ; — 
d, cellule polygonale : noyau central, parasome, granulations argentaf- 
fines d ffusément réparties, vacuoles lipoides. Ces vacuoles, lors- 
qu’elles sont tres nombreuses, donnent @ la cellule un aspect spongieux ; 
— e, éléments d’une travée purement palissadique. Granulations incons- 
tantes, peu nombreuses, a un seul pole de la cellule. 

— Continuité des diverses formes des travées dans les Care‘noides : 
a, travée vésiculaire 4 cellules cylindriques ; — a’ travée vésiculaire 
A petites cellules cubiques ; — b, travée a cellules polygonales ; — 
c, travée palissadique et polygonale ; — c’, pénétration des vaisseaux 
dans les travées palissadiques et polygonales: angiotropisme; — d, travée 
palissadique et fusiforme ; — e, travée palissadique pure. Ses rapports 
avec les capillaires ; — f, imbibition muqueuse du tissu conjonctif : 
évolution cylindromateuse ; — g, artériole ; — h, veinule ; — i, capil- 
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Cette disposition est trés semblable a celle que présentent les glandes 
endocrines, mais ne rappelie exactement aucune des glandes connues. 
Suivant les cas, les cordons argentaffines évoquent les ilots de Lan- 
gerhans, la glomérulaire ou la fasciculée surrénales ou certains aspects 
endotropes des Naevi et des basocellulaires réticulés. Parfois méme 
état muqueux du tissu périvasculaire donne 4 la tumeur un aspect 
cylindromateux. On comprend par 14 comment SALtyKkow et SCHOBER 
ont pu rapprocher les Carcinoides 4 des ilots pancréatiques aberrants, 
comment Ascuorr en a fait des Naevi, comment KromMpecuer les a rangés 


parmi les Basaliomes. 


_ Signification des Carcinoides. — Comparons les types cellulaires pré- 
: a sents dans les Névromes appendiculaires et dans les Carcinoides, Nous 


arrivons aux deux listes suivantes : 
= 
Cellules a type \ = 
Cellules A type névroglique granu- 
\ leuses ou non granuleuses. Toutes 


Névromes... 
/ Cellules polygonales neurocrines. intranerveuses. 
Ceilules cubiques ou_ cylindriques 


\ ordonnées en veésicules. 


Formes communes 
aux Névromes et aux 
Careinoides 
Cellules cubiaques ou _ cylindriques 

ordonnées en veésicules. 
Cellules polygonales vacuolaires. 


Toutes 
intraconjonctives 
et angiotropes. 


Carcinoides. 


Cellules palissadiques. 


Comme on le voit, ces deux listes se font suite. Dans la premiére on 
trouve tous les éléments d'un systéme nerveux complet : cellules d’aspect 
ganglionnaire, cellules névrogliques et cellules glandulaires, tous de 
méme souche. Dans la seconde on trouve seulement ces éléments glan- 
dulaires, mais proliférés et évadés dans le tissu conjonctif et formant 
avee le secours de celui-ci une glande d’aspect endocrinien caractéris- 
tique : groupement trabécuiaire ou vésicules, orientation angiotrope des 
ccllules, parasomes, rien n’y manque. 

Origine des Carcinoides. — Ainsi les Carcinoides semblent étre des 
tumeurs résultant de la prolifération extranerveuse de cellules neuro- 
crines, polygunales ou cylindriques, observées dans les hypergénéses 
-nerveuses. Or, comme celles-ci, je crois avoir démontré, sont les homo- 
-logues des cellules de Kultchitzky normales de l’épithélium intestinal 
et qu’elles proviennent des bourgeonnements glandulaires, on peut en 
conclure que les Carcinoides ont pour origine premiére l’épithélium 
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Mais ici une question subsidiaire se pose: les Carcinoides provien- 
nent-ils directement du revétement lieberktihnien ou de cellules argen- 
taffines préalablement émigrées dans les nerfs ? 

LUBARSCH, et plusieurs auteurs aprés lui, ont constaté des rapports de 
contact entre des travées carcinoidiennes et les glandes de Lieberkiihn. 


J'ai observé des faits analogues 4 maintes reprises, mais je crois qu’il 
ne faut pas les interpréter comme la preuve que les travées proviennent 
directement de ces glandes. Trois de mes observations démontrent le 
contraire. 


Neurocarcinoides. — Premier cas. —- Appendicite chronique. Appendice entié- 
rement perméable. Les nerfs muqueux sont hypertrophiés et semés de nom- 
breuses cellules argentaffines de toutes formes. En un point trés limité, les 
cellules argentaffines sont entassées dans les nerfs profonds du plexus muqueux. 
Les nerfs de la muscular:s-mucose sont envahis, ainsi que les nerfs meissné- 
riens superficiels. Au-dessous de la muscularis-mucosxe, de petites trainées 
orgentaffines, — formées de cellules polygonales vacuolaires et semées ca et 1a 
de vésicules & cellules cubiques, en continuité avec des formations semblables, 
mais intranerveuses, -—— s’évadent des nerfs et infiltrent le tissu conjonctif de 
la sous-muqueuse. Ici, le Carcinoide est réduit 4 quelques douzaines de cellules. 

Deuxiéme cas. — Appendicite chronique. Appendice entiérement perméable a 
parois ¢paissies et scléreuses. A l’extrémité distale de V’organe s‘ége un volu- 
iineux névrome sous-muqueux a cellules argentaffines qui a rompu les muscu- 
leuses et fait hernie sous le péritoine. Partout ailleurs, atrophie lymphoide 
et hypergénése diffuse du plexus muqueux. En un point trés limité, situé au 
milieu du corps appendiculaire, on trouve un carcinoide microscopique 
(0""3 de diamétre). 

La plus grande partie de la tumeur est intramuqueuse et formée par des 
cordons palissadiques entrelacés et dont ia plupart sont inclus dans les nerfs 
voisins de la muscularis-mucose. Ces cordons poussent des ramifications 
ascendantes qui s’insinuent dans les mailles du tissu lymphoide, en dehors des 
nerfs, ct dont certaines viennent au contact des glandes, sans toulefois envahir 
eelles-ci. Ils poussent aussi des ramifications descendantes qui traversent la 
muscularis-mucose, les unes en suivant les nerfs, les autres en s’ins'nuant 
directement dans le tissu conjonctif. 

Troisiéme ccs. — Appendicite chronique. La région distale de l’appendice 
est oblitérée sur un centimétre. Au milieu de la région oblitérée siége un 
Névrome, et celui-ci est entouré de toutes parts par un Carcinoide sphérique 
de 3 millimétres de diamétre. Ce carcinoide est séparé des musculeuses par une 
lame conjonctive, dépendant de la sous-muqueuse, et non envahie. 

Le centre du névrome est formé par un réseau serré de fibres amyéliniques, 
hab‘tées par quelques cellules argentaffines. Excentriquement, les cellules 
argentaffines, toutes de type neurocrine, s‘entassent dans certains nerfs, 
distendent leur gaine périneurale, puis constituent des cordons eontinus formés 
déléments palissadiques, périphériques, — polygonaux et vacuolaires, profonds. 
Ces cordons anastomosés ménagent dans leurs intervalles des fibres névroma- 
teuses non envahies. Le bord de la tumeur est formé par des cordons endocri- 
niens qui ont dépassé les limites du névrome et envahissent de proche en 
proche la sous-muqueuse purement conjenctive. 


Ces trois observations de Neurocarcinoides se recoupent et se com- 
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plétent les unes les autres. Elles montrent que les Carcinoides ne pro- pe 
viennent pas directement des glandes, mais qu’ils résultent de la proli- an 
fération intraconjonctive des cellules épithéliales de provenance intes- (I’ 
tinale, préalablement émigrées dans les nerfs et spécialisées dans une mi 
fenction neurocrine. ve 
Emigration intranerveuse des cellules endodermiques ;— transformation m¢ 
de celles-ci en cellules 4 morphologie variée, caractérisées par leurs et 
propriétés: 1° d’élaborer des granulations argentaffines spécifiques, bo 
2° de susciter par leur présence la surproduction de nerfs exclusivement ma 
muqueux, 3° d’entretenir l’existence de ces nerfs qui persistent malgré inf 
la disparition de l’épithélium, mais disparaissent quand elles dégéné- mi 
rent: — constitution de tumeurs organoides, morphologiquement compa- qué 
rables 4 des glandes endocrines, lorsque certaines d’entre elles, d’un acc 
type particulier, évadécs des nerfs, proliférent dans le tissu conjonctif, Vay 
tels sont, rapportés dans leur ordre chronologique, les phénoménes qui pre 
peuvent se succéder dans la muqueuse de l’appendice malade. Ils le | 
¢veillent immédiatement Vidée d’une certaine autonomie d’une partie C 
tout au moins du plexus muqueux, autonomie liée aux cellules argentaf- asst 
fines qui ’habitent. Or, comme ces cellules sont de souche endodermique, rait 
cn en vient a se demander si tout ou partie du plexus muqueux n’a pas en 
pour origine l'épithélium digestif et non le grand sympathique et si, ple: 
dés lors, ’hypothétique Neurentoderme ne comporterait pas, a létat M 
normal, mais méconnaissables, les mémes éléments ganglionnaires, névro- Fy . 
gliques, glandulaires — paraganglionnaires, par conséquent — dont les les 
Névromes ou ganglioneuromes et les Carcinoides — véritables paragan- siqu 
gliomes — seraient les tumeurs révélatrices. 
le § 
— reco 
ESSAI D'INTERPRETATION ET CONCLUSION avec 
dont 
Ici, nous quittons le domaine des faits concrets pour celui de l’hypo- cellu 
thése. Essayons pourtant d’y faire une incursion prudente et voyons Vag 
les arguments qui plaident pour ou contre l’idée d’un Neurentoderme ll 
normal, dont les Névromes argentaffines et les Carcinoides seraient les le pl 
manifestations hyperplasiques. les p 
1° Le plexus nerveux de l’appendice normal contient toujours, fort peu glance 
nombreuses, il est vrai, des cellules argentaffines. Leur présence dans gique 
les nerfs n’est donc pas, en soi, pathologique ; ce qui est pathologique, mais 
c'est leur présence en exces. Ces cellules normales, rarissimes, sont du exist 
type sphérique, dit neurocrine. Elles sont toujours isolées. Il n’y a pas et ne 
lieu d’admettre pour elles une origine autre que pour les cellules de exce] 
méme type, en surnombre, de l’appendice malade. revie 
2° Nous avons vu que le plexus périglandulaire s’accroit et s’enrichil Cor 
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pendant toute la jeunesse, et particuliérement entre seize et vingt-deux 
ans environ, et que c’est en moyenne entre dix-huit et vingt-cing ans 
(age ot Pappendicite aigué est la plus fréquente), qu’il atteint le maxi- 
mum de son développement. Les bourgeonnements glandulaires intraner- 
veux se produisent entre dix-huit et vingt-cing ans, c’est-a-dire au moment 
méme ou la neurogénese normale atteint le maximum de son activité 
et s’approche de son déclin. L’observation montre, en outre, que ces 
bourgeonnements acti/s sont contemporains d’irritations ou d’inflam- 
mations légéres: présence d’oryures dans la cavité appendiculaire, 
infiltrations polynucléaires discrétes de la muqueuse, abcés folliculaires 
microscopiques. D’autre part, lorsque l’on trouve dans un appendice 
quelconque des cellules argentaffines intranerveuses en surnombre et, 
accessoirement, des nerfs hypertrophiés, soit dans la muqueuse de 
Yappendice perméable, soit dans l’appendice oblitéré, on retrouve 
presque toujours des accidents appendiculaires d’intensité variable dans 
le passé des malades : coliques appendiculaires, ou crises plus graves. 

On peut done penser qu’une irritation ou une inflammation banales, 
assez légéres pour n’étre pas destructrices de l’épithélium et contempo- 
raines de la poussée neurogénique normale ont, en exagérant et peut-étre 
eu déformant plus ou moins le processus neuroformateur, surpeuplé le 
plexus en ceilules argentaffines et en nerfs. 

Mais, dira-t-on, il n’y a pas de neurites sans cellules ganglionnaires. 
Ou sont donc, 4 Pétat normal, les cellules ganglionnaires d’ot. dépendent 
les neurites muqueux susceptibles de se multiplier ? D’aprés les clas- 
siques, elles siégent dans les ganglions meissnériens intra et sous- 
muqueux, dans le plexus d’Auerbach ou méme beaucoup plus loin, dans 
le Sympathique ou le Vague. Sans aucun doute, une partie du plexus 
reconnait cette origine, mais il en est une autre, intriquée sans doute 
avec la précédente, celle dont dérivent les Névrémes étudiés plus haut, 
dont la trophicité est régie par les cellules argentaffines et non par les 
cellules ganglionnaires des plexus myentériques du Sympathique et du 
Vague (régression des Névromes). 

Il n’y a cependant pas de cellules ganglionnaires argentaffines dans 
le plexus périglandulaire normal. On pourrait penser, il est vrai, que 
les petits ganglions intramuqueux que l’on rencontre dans le plexus sous- 
glandulaire sont de provenance endodermique. Une étude embryolo- 
gique, telle que la réclame HasrcGawa, pourrait seule élucider ce point, 
mais il ne faut pas perdre de vue que ces ganglions, non granuleux, 
existent dés la naissance, alors que le plexus s’accroit longtemps aprés 
et ne s’*hypertrophie que sous Il’action des cellules argentaffines (sauf 
exceptions rares auxquelles j'ai déja fait allusion et sur lesquelles je 
reviendrai ailleurs). 

Considérons maintenant le bourgeonnement intranerveux en activité. 
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Des cellules lieberkiihniennes « indifférentes » se multiplient. Elles 
fcrment une saillie extraglandulaire, puis s’isolent de la glande. Au 
contact de la glande, il y a des nerfs, mais aussi des espaces lympha- 
tiques. Pourquoi pénétrent-elles toujours dans les nerfs ? Un neurotro- 
pisme aussi exclusif ne se concoil guére que si les cellules épithéliales 
bourgeonnantes étaient, dés avant leur prolifération, en connexion intime 
avec les-nerfs gu’elles envahissent. Dés lors on peut se demander si les 
cellules ganglionnaires normales, dont les neurites sont capables de 
former les Névromes a cellules argentaffines, ne font pas partie inté- 
grante de l’épithélium glandulaire, comme les cellules ganglionnaires 
et sensitives de la pituitaire olfactive font partie de l’épithélium olfactif, 
— et si elles ne répondent pas, soit aux cellules « indifférentes », soit aux 
ccllules de Kultchitzky granuleuses ou claires qui siégent au fond des 
culs-de-sac lieberkiihniens. Les cellules de Kultchitzky plus haut situées 
dans les glandes, celles qui glissent avec les cellules 4 plateau et cali- 
ciformes et desquament dans la cavité appendiculaire seraient sécré- 
toires. 

3° Dans cette hypotheése, il y aurait formation des nerfs a la suite 
(une surproduction de cellules nerveuses intraépithéliales et de leur 
émigration dans les nerfs auxquelles elles seraient rattachées de nais- 
sance. Ces cellules, une fois émigrées dans les nerfs, prendraient une 
forme sphérique (cellules argentaffines 4 type ganglionnaire ou neuro- 
crine), ou une forme cylindrique (vésicules). Rien jusqu’ici, malheureu- 
sement, ne m’a permis d‘en administrer la preuve. Les neurites de la 
muqueuse et des névromes sont extrémement difficiles 4 imprégner, 
Schweizer, de son cété, ni moi, du mien, n’avons pu y parvenir a l’aide 
des méthodes de Cajal et de Bielchowsky. J’ai pourtant réussi a les mettre 
en évidence plusieurs fois 4 aide d’une technique argentique spéciale 
qui, pour étre trés infidéle, m’a cependant donné quelques résultats 
positifs. Mais alors les granulations argentaffines dont les cellules sont 
bourrées m’ont toujours emp¢éché de vérifier sans contestation possible 
la continuité des cellules et des neurites. Ce point, le p'us important 
de tous, ne pourra étre fixé qu’a l’aide de techniques nouvelles, encore 
a trouver. 

4° Les cellules argentaffines a type névroglique montrent que les cel- 
Jules d’origine intestinale peuvent, tout au moins, participer a la cons- 
titution des gaines névrogliques. 

5° A défaut d’une reuronogénése directe, encore a prouver, on peut 
penser a une neurogénése indirecte, provoquée par la présence en 
surnombre, et dans les nerfs, de cellules neurocrines. Celles-ci sont neu- 
recrines : c’est un fait d’observation indiscutable. Tant que, infécondes 
et relativement peu nombreuses, elles restent incluses dans les nerfs, 
clles méritent, en raison de leur adaptation stricte aux nerfs, d’étre 
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considérées comme paraganglionnaires. Je sais bien que, pour des rai- 
sons de définition, on contestera dans ce cas la valeur paraganglionnaire 
a des cellules, méme neurocrines, parce que, d’origine sirement endo- 
dermique, elles ne sont pas surement de méme souche que les nerfs 
auxquels elles sont annexées ; et aussi parce que leur chromaffinité qui 
reste douteuse, se complique d’une argentaffinité que ne possédent pas, 
au moins dans les conditions ou elle se manifeste dans les cellu‘es intes- 
tinales, les cellules de la médullaire surrénale. 

Leur neurotropisme, pourtant, et la neurocrinie plaident en faveur de 
leur liaison fonctionncile stricte avec les nerfs. Si donc elles ne sont 
pas paraganglionnaires de naissance, on peut dire qu’elles le sont par 
adoption, a la facon de la médullaire surrénale, si l’on accepte l'idée de 
GOORMAGHTICH. 

La chromaffinité n’appartient pas 4 toutes les cellules glandulaires du 
jaraganglion surrénal, qui sont cependant toutes paraganglionnaires. 

Si enfin on considére l’origine sympathique, classiqguement admise, du 
paraganglion surrénal, et son développement ultérieur, extranerveux, on 
trouve de grandes analogies entre son évolution générale et celle des 
Carcinoides, dont les éléments originels sont intranerveux, puis se déve- 
loppent hors des nerfs, en formant une glande endocrine histologique- 
ment typique. 

Conclusion. — En détinitive, il manque a4 notre démonstration la preuve 
que certaines cellules de la muqueuse intestinale et certaines cellules 
intestinales, émigrées dans les nerfs, sont réellement ganglionnaires et 
que la partie du plexus muqueux qui leur serait rattachée a réellement 
la valeur d’une Placode. 

Il est prouvé, par contre, que des cellules épithéliales intestinales peu- 
vent émigrer dans le plexus périglandulaire, y subir certaines différen- 
ciations déterminées, provoquer la prolifération de neurites, contribuer 
a les revétir de névroyglie, sécréter des substances qui semblent utilisées 
sur place et, évadées des nerfs en raison de leur fertilité récupérée, 
former des tumeurs a structure endocrinienne, propres a la muqueuse 
intestinale et que l'on peut considérer comme des Paragangliomes. 


IMPORTANCE PRATIQUE DES NEUROGENESES APPENDICULAIRES 


Leur fréquence. —- Dans un travail publié en 1922, j’avais réuni en 
un tableau le résultat de mes observations sur l’état des appendices 
prélevés hors de toute crise mutilante. De ce tableau, je ne veux retenir 
ici que les pourcentages, qui sont restés sensiblement exacts, bien que 
le chiffre total des cas étudiés par moi ait plus que double. 
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Appendices perméables sans passé clinique. 


Hypergenése argentaffine Aucune lésion appréciable 
3,3 % 96,6 % 


Appendices perméables a passé pathologique. 
Hypergénése livpergénése nerveuse 
Argentaffine seule Nerveuse et argentaffine sans cellules argentaffines 
23,7 % 4128 % 2,7 % 
I I 
76,5 % 
Hyperplasie lymphoide Hyperplasie généralisée Cieatrices ou rien 
6,5 % 2,7 % 11,6 % 


Appendices obliterés, sans vestiges de lésions inflammatoires récentes. 


Hypergénése Nerveuse sans cellules Pas d’hypergénése 
neuro-argentaffine argentaffines Merveuse 
86,4 % 2,7 % 45 % 


Ce tableau fait ressortir d’abord la grande fréquence des hypergénéses 
neuroargentaffines dans les appendices perméables a passé pathologique. 
D’autre part, il montre la fréquence plus grande encore de ces hyper- 
géneses dans les appendices oblitérés, mais ici, dans 10 % des cas envi- 
ron, les malades n’avaient aucun passé appendiculaire. Enfin, il convient 
de noter que 3,3 % des appendices perméables sans passé clinique preé- 
sentaient des cellules argentaffines en surnombre dans leur plexus 
muqueux. 

L’hyperplasie neuroargentafjine est consécutive a une inflammation. 
— Faut-il en conclure que l’émigration surabondante de cellules argen- 
taffines dans les nerfs peut parfois se produire spontanément ? Pour 
ma part, je ne le pense pas. L’appendice d’ou j’ai tiré les figures de bour- 
geonnement qui illustrent ce mémoire provient d’un homme de vingt ans 
qui avait eu, 4 un mois d’intervalle, trois coliques appendiculaires carac- 
iéristiques. L’extirpation fut pratiquée 4 froid six semaines aprés la 
derniére crise. La lumiére appendiculaire contenait deux oxyures ; cer- 
tains follicules présentaient de foul petits amas de polynucléaires neutro- 
philes et quelques glandes avaient leur €pithélium parcouru par de trés 
nombreux polynucléaires en diapédése. Or, les nerfs profonds de la 
muqueuse étaient semés de nombreuses cellules argentaffines émigrées 
‘sans doute aprés les crises avérées. Les bourgeons en activité étaient 
contemporains de l'inflammation actuelle, si légére qu'elle n’avait donné 
licn a@ aucun symptéme. Ce fait m’améne a penser que les émigrations 
surabondantes de cellules argentaffines dans les nerfs ont probablement 
toujours une irritation inflammatoire pour cause déterminante, mais que 
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celle-ci, lorsqu’elle est trés légére, peut n’étre pas percue par le malade. 
Ainsi s’expliqueraient Jes 3,3 % d’hypergénéses argentaffines observées 
dans les appendices sans histoire clinique et les cas, plus nombreux 
(i0 ‘ environ), ott Pappendice, oblitéré et contenant des névromes a 
cellules argentaffines, n’avait jamais donné d’accidents aigus. 

Si lon accepte cette maniére de voir, on admettra avec moi que 
lhypergénése neuro-argentaffine n’est jamais primitive, mais toujours 
consécutive a une irritation appendiculaire contemporaine de la 
période neurogénique normale. L’appendicite neurogénique suit lappen- 
dicite inflammatoire. 


L’APPENDICITE NEUROGENIQUE EN CLINIQUE 


La fréquence et le caractére secondaire des hypergénéses nerveuses 
reconnus, on doit se demander si elles ont cependant un intérét pratique 
et si en particulier elles ne jouent aucun role dans la symptomatologie 
de lappendicite chronique. On peut se demander si elles n’explique- 
raient pas les résultats heureux de l’appendicectomie dans des cas ou 
ccpendant l’examen histologique de l’organe extirpé ne montre aucune 
lésion inflammatoire ou méme ne peut plus en présenter, en raison d’une 
oblitération ancienne et totale. 

Les nerfs hyperplasiques des appendices perméables et ceux des 
appendices oblitérés ne pourraient-ils étre Yorigine de troubles doulou- 
reux ou réflexes locaux ou lointains, décrits par WALTHER, par FAISANs, 
par Enriquez, par J.-Ch. Roux et RovuviEre ? 

Mon collégue et ami STouz, avec ses deux éléves R. Levy et NORDMANN, 
sest attaché 4 répondre a cette question et voici les résultats auxquels 
il est arrivé : 

« Le grand groupe, duquel nous nous occupons seul aujourd’hui, est 
constitué par cinquante malades qui tous présentaient les sympt6mes 
classiques de ’appendicite chronique. 

« Ce diagnostic était facile 4 faire. Mais en les examinant, notre 
attention fut bientot portée sur la fréquence des troubles nerveux que 
présentaient ces malades et sur leur grande variété. C’étaient tantét des 
patpitations au moindre effort ou méme sans raison apparente, tantot 
des bouffées de chaleur : la nuit, les malades ne pouvaient pas dormir 
ou leur sommeil était interrompu par des cauchemars, et trés souvent 
le malade remarquait qu’il devenait de jour en jour plus nerveux et plus 
facilement excitable. 


« Le médecin a parfois impression d’avoir 4 faire 4 un grand ner- 
veux. Le malade parle beaucoup, donne du moindre incident une des- 
cription détaillée, accompagnée de grands gestes et ne peut se tenir 
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tranquille sur place. D’autres fois, on ne constate que des réflexes un 
peu vifs ou des rougeurs de la face, alternant avec une paleur trés pro- 
noncée. Dans quelques cas, examen objectif ne peut rien révéler de 
pathologique du tout, malgré que le malade accuse des troubles subjectifs 
prononcés, 

« Sur ces 50 malades, qui tous avaient les symptOmes classiques 
d’une appendicite chronique, trente ont présenté des symptoOmes ner- 
veux d’ordre général, tandis que vingt ne présentaient que des signes 
locaux. Des 30 malades avec troubles nerveux, 11 ont complétement 
guéri par l’opération et ne présentent plus aucun des phénoménes ner- 
veux que l’on avait observés avant V’appendicectomie ; 18 ont res- 
senti une ameélioration plus ou moins prononcée, et un seul accuse 
les mémes troubles aprés comme avant son opération. Dans tous les 
36 cas, examen histologique qui a été pratiqué sans aucune donnée 
clinique par M. Masson, que nous remercions encore a cette place, a 
révélé soit des cellules argentaffines dans les nerfs ou un névrome. La 
relation entre les troubles nerveux et les phénoménes histologiques 
semble done nettement établie et le diagnostic d’appendicite neurogéne 
peut, dans ces cas 4 troubles nerveux constatables, se faire avant l’opé- 
ration avec une grande probabiliteé. 

« Dans les vingt autres cas que nous avons revus, examen micros- 
copique avait aussi montré une neurogénése pathologique. Ces malades 
n’ont cependant jamais souffert de troubles nerveux ni avant ni apres 
l’cpération et ne se distinguent en rien des appendicites banales. Nous 
croyons que dans ces cas les connexions entre les proliférations ner. 
veuses dans l’appendice et le systeme sympathique ne suffisaient pas 
pour produire des troubles ou que la constitution de ces gens a résisté 
centre Vexcitation de leur systeme nerveux végétatif. » 

Conime on le voit, existence d’hypergénése neuroargentaffine appen- 
diculaire coincide souvent, mais pas toujours, avec des accidents locaux 
ou lointains qui disparaissent aprés l’appendicectomie. C’est une pre- 
miére indication et c’est un encouragement a de nouvelles recherches 
anatomo-cliniques. Il convient en effet de décider si les hypergénéses 
argentaffines et nerveuses jouent réellement un role dans la symptoma- 
tologie de lUappendicite chronique, de déterminer comment elles le 
jeuent et pourquoi elles ne le jouent pas toujours. C’est un délicat pro- 
bléme de neurophysiologie appendiculaire qui se pose. 

Je dis : de neurophysiologie appendiculaire ; pourquoi pas, en plus, 
de neurophysioiogie intestinale ? Car, enfin, la muqueuse intestinale a 
les mémes caractéres généraux que la muqueuse appendiculaire. Comme 
celle-ci, elle contient un plexus périglandulaire. Son épithélium est 
pourvu de cellules de Kultchitzky. Elle donne naissance enfin a des 
Carcinoides. Les relations des Carcinoides et des Névromes appendicu- 
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un leires étant connues, ne peut-on penser que la genése des Carcinoides 
ro- intestinaux implique l’existence d’un Névrome préalable ? 
de Deés lors, si étude de lappendicite neurogénique montre la liaison 
‘ifs intime des cellules argentaffines et du plexus muqueux, on peut penser 
que cette liaison n’est pas spéciale 4 l’appendice, mais se retrouve dans 
es Vintestin tout entier. Vérifier l’existence d’un systeme neuroargentaffine 
er- intestinal, préciser son role normal et sa pathologie, tels sont les pro- 
hes blémes que devra résoudre lintime collaboration des histologistes, des 
ent physiologistes et des cliniciens. 
jer- 
es- Techniques. — Si les techniques courantes, employées par la majorité des 
use pathologistes, éta’ent suffisantes pour Tobservation des lésions que je Viens 
de décrire, tout le monde les aurait déjé vues. Seuls les Carcinoides ont été - 
les ccpieusement é¢tudiés. Les névromes, beaucoup plus communs, n’ont attiré 
née lattention que de trés rares observateurs (Maresch, Oberndorfer), dont il faut 7 
admirer la perspicacité, alors qu’ils sont indiqués, mais insompris, dans 
La nombre de figures classiques d’appendices oblitérés. Quant aux lésions ner- 


veuses des appendices perméables, bien plus fréquentes encore, l’hémalun- 
éosine et ’hématoxyline-van Gieson ne laissent méme pas soupconner leur exis- 
ene tence. 

peé- Pour le travail courant, j'ai employé, aprés fixation au formol picrique de 
Bouin, les trichromiques A Vacide phosphomolybdique dérivés de la méthode 
de Mallory, et la méthode d’imprégnation au liqu'de de Fontana. Ces techniques 


i ont été publiées ailleurs (1). 
des Pour ne pas allonger démcsurément cet article, je me borne A donner ici la 
res méthode d’imprégnation 4 l’aide de laquelle j’ai pu mettre en évidence les neu- 
ous | rites. Son inconstance est extréme, mais c’est la seule qui m’ait donné des 
er: résultats. 

Fixat’‘on au liquide de Bouin : trois jours. 
a Conservation dans le formol neutre : un A deux mois. 


iste Des tranches d’un 4 deux millimétres d’épaisseur sont lavées A l’eau distillée 
pure pendant douze heures, puis traitées pendant douze heures encore dans le 
mélange : eau distillée, 200 grammes ; ammoniaque, II gouttes. 


ye n- 
De 1a, elles sont portées dans du liquide de Fontana étendu de son volume 
aoe @eau distillée et abandonnées six jours a l’obscurité. 
pre- Réduire dans le mélange : Formol, 5 grammes ; acide pyrogallique, 0,5 ; 
hes eau, 50; pendant six a hu't heures. 
Inciure a la paraffine. 
= Cette méthode imprégne parfois —- pas toujours — le plexus périglandulaire 
I et démontre toujours avec une netteté extréme les granulations argentaffines. 
e 
lus, 
le a 
ime 
est 
: (1) Langeron, Précis de Microscopie, Masson, édit. — P. Masson, Les tumeurs. 
icu- Diagnostics histologiques, Maloine, ¢dit. 
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ESSAI DE PRODUCTION DE CANCER 
PAR INJECTIONS INTERSTITIELLES DE GOUDRON 
DANS LE TESTICULE 


par 


Antoine LACASSAGNE et Octave MONOD 5 =e 


Institut du Radium de Université, Paris 


Nous avons pensé que l’hypothése, peut-étre un peu simpliste, que le 
pouvoir cancérigéne du goudron pouvait s’exercer en perturbant les 
divisions cellulaires, méritait néanmoins une tentative de vérification 
expérimentale. En supposant l’hypothése exacte, la cancérisation devait 
se produire d’autant plus facilement dans un organe que celui-ci est plus 
riche en divisions cellulaires. D’ot notre essai d’injection de goudron 
dans des testicules de rats et de lapins. 

Nous avons pratiqué une telle injection sur une série de sept rats et 
de cing lapins. 

L’expérience a démontré, non pas peut-étre linexactitude du point 
de départ, mais le mauvais choix de l’objet expérimental. 

L’injection de goudron dans le testicule de mammiféres, bien loin 
@exciter le pouvoir de reproduction cellulaire dans la ligne séminale, 
entraine, au contraire, un arrét précoce des divisions et la stérilisation. 
Ceite action due au traumatisme, 4 la réaction inflammatoire, et surtout 
a action toxique du goudron, aurait pu étre, a la réflexion, soupconnée 
@avance. 

L’expérience n’a cependant pas été complétement inutile, puisque, 
chez un lapin, nous avons obtenu une tumeur maligne du testicule, de 
naiure sarcomateuse. Nous allons rapporter les principaux détails de 
cctte observation, aprés avoir rapidement exposé la technique expéri- 
mentale et les résultats obtenus sur les autres animaux du lot traité. 


INJECTIONS INTiATESTICULAIRES DE GOUDRON A DES RATS. — Sur des 
animaux, soit neufs, soit soumis depuis plusieurs mois 4 des badigeon- 
nages cutanés au goudron, nous avons, avec une seringue de Liier, 
injecté en plein parenchyme testiculaire environ de un A cing gouttes 
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de goudron. La premiére injection, sur un lot de sept rats, fut pratiquée 
le 23 septembre 1922. La réaction fut vive, gonflement, cedéme et rou- 
geur des bourses, mais d’assez courte durée. Cependant un de ces ani- 
maux succomba quatre jours aprés l’injection. Chez les six animaux sur- 
vivants, la réaction diminua aprés une semaine environ ; les testicules 
étaient revenus 4 un volume presque normal lorsque, le 13 octobre, une 
deuxiéme injection fut faite dans les mémes conditions que la premiere. 

La réaction locale fut plus marquée encore que la premiére fois. Tous 
les animaux moururent successivement aux dates suivantes : 28 octobre, 
30 octobre, 1*° novembre, 3 novembre, 4 novembre et 1°" décembre. 

L’examen histologique des testicules injectés a été pratique. Il a 
montré, suivant la quantité de goudron injectée : 

a) La nécrose totale de lorgane. — La glande, dans sa totalité, est 
détruite. Au lieu d’injection, on trouve une cavité remplie de débris 
cellulaires, de leucocytes dégénérés, de magmas amorphes ; autour du 
foyer, un tissu conjonctif réactionnel, cedémateux, emprisonnant parfois 
quelques reliquats encore reconnaissables de tubes séminaux, a épitheé- 
lium complétement détruit, et dans lesquels on distingue nettement, au 
milieu des débris cellulaires, les tétes des spermatozoides, 4 contour 
parfaitement conservé et seuls colorables. Le tissu réactionnel se con- 
tinue avec le derme des bourses, la vaginale ayant disparu. Les voies 
spermatiques, en dehors du foyer d’injection, sont habituellement 
intactes ; mais on ne trouve plus aucun spermatozoide dans l’épididyme, 
dont la lumiére est, en revanche, remplie d’abondantes cellules desqua- 
mées et dégénérées. 

Dans un cas ou linjection avait été particulierement abondante, le 
goudron avait passé dans les voies spermatiques, dont l’épithélium était 
complétement détruit jusqu’é lurétre. 

b) La nécrose partielle. — La coupe totale de Vorgane permet de 
retrouver facilement le foyer d’injection, enkysté au milieu du paren- 
chyme, dans une coque épaisse de tissu conjonctif. Le centre nécrosé 
est rempli de débris cellulaires. La paroi fibreuse est parfois revétue 
intérieurement par une couche pseudo-épithéliale de volumineuses cel- 
lules réactionnelles. 

En dehors de la paroi, le parenchyme testiculaire présente encore 
un certain oedéme intertubulaire, d’autant plus marqué que le préléve- 
ment est plus rapproché de la date de l’injection. Suivant aussi la durée 
de la survie, qui s’étage, comme nous l’avons dit, entre un et deux mois 
aprés la premiére injection, on trouve également un degré plus ou moins 
avancé des lésions de |’épithélium séminal. Mais, dans tous les cas, ces 
lésions sont considérables, la spermatogenése est suspendue et l’épidi- 
dyme ne contient plus de spermatozoides. Ces lésions de l’épithélium 
séminal aboutissent rapidement a sa disparition compléte ; mais le synci- 
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tium sertolien est respecté, si bien que ces testicules injectés au goudron 
et devenus stériles ressemblent, en ce qui concerne la structure des tubes 
séminaux, a des testicules dépeuplés par les radiations. Mais, contraire- 
ment A ce qui se passe dans Ja stérilisation roeentgénienne, qui se fait, 
ainsi que Regaud I’a démontreé, a partir des éléments-souches, par dispa- 
rition de bas en haut de la lignée, le processus de la stérilisation consé- 
cutive 4 une injection de goudron se fait en sens inverse, en remontant 
pour ainsi dire la spermatogenése, du spermatozoide vers la spermato- 
gonie. Le processus de l’aspermatogenése évolue donc, dans ce cas, comme 
dans celui d’autres intoxications, alcoolique par exemple. 

Dans les testicules dont la ligne séminale n’est pas encore compleéte- 
ment détruite, on trouve des tubes qui présentent des altérations dégé- 
nératives variées de leur épithélium, arrét de la spermiogenése, formation 
de nombreux tératocytes, dégénérescences cellulaires que nous ne pou- 
vons décrire ici. Mais, dans aucune des pieces provenant de cette série 
d’expériences sur le rat, nous n’avons observé quoi que ce soit .qui 
puisse étre considéré comme un processus de néo-formation maligne 
en préparation. 


INJECTIONS INTRATESTICULAIRES DE GOUDRON A DES LAPINS. — Nous 
lavons pratiquée sur cing animaux appartenant a un lot plus impor- 
tant de lapins des deux sexes, sur lesquels l’un de nous avait entrepris 
depuis avril 1921 des expériences variées de production de cancer 
cutané par Je goudron. Sur les résultats de ces tentatives, nous ne 
donnerons aucun détail, car elles ne nous ont pas révélé grand chose de 
plus que ce qu’ont mis en évidence les premiers auteurs qui ont produit 
par ce procédé du cancer cutané expérimenta! (YAMAGIWA et IcHIKAWA, 
1925-1918). Disons sculement que si ce cancer nous a paru relativement 
fucile 4 produire, il a évolué dans tous les cas avec une extréme lenteur; 
que plusieurs de nos animaux, atteints depuis longtemps d’épithéliomas 
kistologiquement contrélés, sont toujours vivants, en bon état, et que 
nous n’avons encore jamais observé ni envahissement ganglionnaire, ni 
métastase. 

Les cing lapins recurent une premiére injection dans chaque testicule 
Je 29 septembre 1922. La réaction consécutive fut intense chez plusieurs 
dentre eux: gonflement des testicules, bourses cedématiées, rouges, 
chaudes et douloureuses ; chez plusieurs, gonflement de la verge et 
induration de Il’ pididyme et du cordon. L’amélioration était déja sen- 
sible aprés une douzaine de jours chez trois animaux, chez lesquels 
une nouvelle injection fut pratiquée le 13 octobre. Chez les deux autres, 
la réaction locale était encore trop forte 4 cette date, et ils ne furent 
pas réinjectés. 

De ces cing lapins, trois sont encore vivants ; leurs testicules sont 
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de volume légérement inféerieur 4 la normale, de consistance un peu 
flasque ; la palpation permet de retrouver dans leur intérieur, sous 
forme de nodule dur du volume d’un grain de plomb, le lieu de l’injec- 
tion. 

Deux d’entre eux ont eu, consécutivement a linjection de goudron, 
une stérilisation qui peut étre considérée comme deéfinitive. En effet, 
des femelles normales mises en cohabitation avec eux, quinze mois aprés 
Vinjection, sont restées stériles. Le troisieme, au contraire, s’est montré 
fécond a cette méme date. 

Les deux derniers lapins de la série sont morts. 

a. — L’un a succonibé a une pneumonie le 5 janvier 1923, soit plus 
de trois mois aprés la premiére injection et plus de deux mois et demi 
aprés la seconde. Les testicules qui, 4 la coupe macroscopique, mon- 
traient la persistance d'un peu de goudron au centre de petites cavités 
enkystées, ont été examinés histologiquement. Les lésions sont semblables 
a celles décrites chez les rats. Au centre de la glande, on trouve les 
petits foyers d’injections, formés de débris cellulaires, enkystés dans 
une épaisse gangue fibreuse. La cavité est ici trés nettement tapisséc 
rar un revétement pseudo-épithélial a plusieurs couches de cellules 
volumineuses, 4 cytoplasma clair, trés caractéristiques. Ces cellules sont 
trés semblables 4 celles que lon rencontre souvent, isolées ou groupées 
en amas, autour de différents foyers inflammatoires, et en particulier 
chez le lapin, et qui ont été décrites notamment par ASCHOFF et 
ANITSCHKOW comme des macrophages chargés de cholestérine. En dehors 
de ces foyers, il n’y a pas eu de modification apparente de la glande 
interstitielle. Les tubes séminaux sont également conservés, en dehors 
des régions injectées ; ils contiennent encore un épithélium séminal, 
mais dans lequel on retrouve, trés caractéristiques, toutes les lésions 
dégénératives signalées dans les testicules de rats. Dans aucun d’eux, 
il n’y a production de spermatozoides, dont il n’existe d’ailleurs aucun 
dans ’épididyme ; dans la lumiére de celui-ci, en revanche, sont amas- 
s¢es de nombreuses celiules dégénérées qui semblent étre des sperma- 
tides desquamées. 

b. — Enfin, le dernier lapin est celui chez lequel nous avons trouvé 
une tumeur sarcomuteuse du testicule, coexistant avec un épithélioma 
épidermoide cutané et dont nous allons rapporter briévement, mais avec 
les quelques détails principaux, l’observation : 

Lapin male, né au laboratoire le 11 aott 1920. — N’ayant pas été séparé 
suffisamment t6t des autres males de la méme portée, au cours d’une bataille 
comme il s’en produit fréquemment dans ces cas, i] subit amputation de la 
plus grande partie du testicule droit. 

A partir du 22 avril 1921 (poids : 2 ki!. 950), début de badigeonnages cutanés 
au goudron sur la région lonmbaire droite, renouvelés d’abord tous les deux ou 
trojs jours, pu‘s tous les cing ou six jours. 
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Vers le milieu d'aout, début de papillomes de la région badigeonnée. 


ates En septembre, deux séances de scarification profonde de la région papilloma- 

on teuse. 

jec- Le 16 novembre, introduction sous la peau de la région verruqueuse de deux 
tubes-nus d’émanation du radium valant environ chacun 1 millicurie. On con- 

‘on, tinue les badigeonnages sur les papillomes cutanés, tous les quinze jours en 
moyenne. 

fet, . Le 29 septembre 1922, premiére injection de goudron dans le testicule gauche 

res normal, ainsi que dans le moignon restant du testicule droit, suivie d’une 

itré réaction locale vive. 


Le 13 octobre, deuxiéme injection. Dans les jours qui suivent, le testicule 
gauche, douloureux et gonflé, s’abaisse difficilement. A partir du 30 octobre, 
on ne parvient plus a le faire passer, A travers lanneau inguinal, de ’abdomen 
dans les bourses. 

A partir de janvier 1923, on cesse tout badigeonnage sur la peau. Celle-ci, dans 


Fic. 1. — Photographie faite en actt 1923. — Epithélioma ulcéré de la : 
peau, région lombaire droite. — Sur la peau de la région abdominale, 
il persiste des végétations papillomateuses. 


la région lombaire et sur le flane droits, est couverte de véritables masses papil- 
lomateuses, agminées, volumineuses, saignant facilement. Consécut:vement a 
Varrét des badigeonnages, il se fait une lente régression des lésions végétantes. 
Mais dans la région lombaire, il persiste une ulcération A bords surélevés, de 
4 4 5 centimétres de diamétre environ, reposant sur une base indurée, sem- 
blant infilirer profondément le derme épaissi de la peau, bien que celle-ci reste 
mobile sur le plan aponévrotique. (Fig. 1.) 

A partir de septembre, Vétat général du lapin décline manifestement ; appétit 
diminué, perte progressive de poids ; puis ballonnement du ventre et diarrhée 
oma profuse. 
avec Le 19 septembre 1923 (poids: 3 kil. 500), l’animal, dont l’état parait pré- 
caire, est sacrifié. 

A lautopsie, on constate que la tumeur cutanée infiltre profondément le 


paré derme, considérablement épaissi A ce niveau ; pas d’adhérence du tissu sous- 
aille cutané avec les aponévroses sous-jacentles. 
le la On préléve les ganglions axiliaires et inguinaux droits. 

A Vouveriure de l’abdomen, on découvre dans la fosse iliaque gauche une 
anés tumeur du volume d’une petite mandarine ; i] s’agit du testicule gauche, 
xX ou extrémement hypertrophié, appendu au cordon et libre de toute adhérence. 
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timétres sur 4 ; elle est de forme générale ovoide, mais sa surface se souléve 
en légéres bosselures. Le pédicule vasculaire et l’épididyme descendent tout le 
long de la tumeur testiculaire jusqu’é son extrémité inférieure ; les vaisseaux 
du pédicule sont volumineux et il en part un riche réseau qui se distribue de 
chaque cété, a la surface de la tumeur. (Fig. 2.) 

On fend la tumeur suivant son grand axe ; il y a issue sous pression d’une 
certaine quantité de liquide citrin. 

Nulle part, sur la tranche de section, on ne rencontre de région rappelant 
par son aspect et sa consistance le tissu testiculaire normal. Les deux foyers 
d’injections de goudron sont, en revanche, facilement retrouvés, un au niveau 


z consistance est ferme, tendue ; sa surface est lisse. La tumeur mesure 6 cen- 


Fic, 2. — A gauche, tumeur du testicule gauche. 
A droite, testicule normal d’un lapin adulte. 


de la téte de l’épididy me, représenté par une zone d’aspect vermoulu, creusée 
de géodes ; l’autre profondément situé, prés de l’axe de la tumeur, a son pdle 
inférieur. 

Le tissu qui constitue le reste de la tumeur est compact, de consistance 
ferme. Microscopiquement, on y distingue deux zones: la plus étendue est 
centrale, de couleur gris jaunatre ; l'autre, blanchatre, entoure la précédente 
per un liséré périphérique plus ou moins étendu suivant les points, ayant en 
‘moyenne de 5 millimétres 4 1 centimétre de largeur. Cet aspect rappelle en 
tous points, A premiére vue, celui qu’on a Vhabitude de rencontrer dans les 

cancers greffés ayant atteint un certain volume, a croissance centrifuge, sur 
le coupe desquels la région marginale fertile se distingue 4 l’ceil nu du centre 
dégénéré. 

A part des signes d’entérite, on ne reléve aucune lésion viscérale, et notam- 
ment aucune métastase. 
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Fic. 3. — Préparation histologique de la tumeur cutanée 
de la région lombaire. — Epithélioma pavimenteux épidermoide. 


Grossissement : 48 diamétres. 


Fic. 4. — Méme préparation que la figure précédente. 
Grossissement 


: 320 diamétres. 
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Des fragments de la tumeur cutance et de la tumeur testiculaire sont 
greffés & une quinzaine de lapins d’ages variés. Tous les greffons de lune et 
de lautre tumeur se sont résorbés plus ou moins rapidement. 

Examens, histologiques des prelévements, — Tous les ganglions sont nor- 
maux, ou ne présentent que des lésions inflammatoires banales : aucun ne 
contient de cellule néoplastique. Le mo:gnon, reliquat du testicule droit, est en 
réalité constitué par la téte de l’épididyme. Pas de modification intéressante 
Aa signaler consécutivement a Vinjection du goudron. 

La tumeur cutanée est un épithélioma pavimenteux ép:dermoide indiscutable, 
reproduit sur les figures, infiltrant profondément le derme ; une réaction 
fibreuse dense entoure la zone d’envahissement cancéreux. (Fig. 3 et 4.) 

Les fragments de tumeur testiculaire sont différents suivant le lieu du pré- 
lévement. Ceux provenant du voisinage des foyers d’injections montrent une 
jésion inflammatoire nécrotique analogue a celles décrites précédemment & 
propos des autres animaux d’expérience ; ma‘s le tissu qui l’entoure ne rap- 
pelle en rien celui du testicule ; il semble qu’on ait affaire a des éléments 
d'un sarcome que lon retrouve plus caractéristique au niveau d’un autre 
prélévement que nous allons décrire. 

Dans un prélévemen: intcressant le tissu d’aspect tumoral, en dehors des 
foyers inflammato‘res, on retrouve facilement sur les préparat:ons histologiques 
les deux zones constatées a "examen microscopique : la zone marginale cons- 
tituée par un tissu sarcomateux bien vivant, en multiplication active, riche- 
ment vascularisé ; la zone centrale, formée dun tissu de méme architecture 
générale, mais cUgénéré, 4 circulation interrompue ; on passe par transition 
de la premiére a la seconde de ces zones. I] semble que le mécanisme de cette 
dégénérescence centrale soit linsuffisante nutrition, dans une tumeur a vas- 
cularisation surtout périphérique, comme c’est également le cas dans les 
tumeurs greffces. 

Le tissu de néoformation est constitué par des cellules assez ginéralement 
fusiformes, contenant un noyau ordinairement ovoide ; mais leurs dimensions 
sent variables, que!ques-unes sont volumineuses avec un noyau hypertrophié. 
Les cellules sont plus ou moins distinctement groupces en faisceaux dans les- 
gquels elles présentent ordinairement une direction parallé!e entre elles. Des 
travées collagénes épaisses, irréguliéres et incomplétes, parcourent et divisent 
in¢galement le tissu. Un fin réseau de minces manchons collagénes sépare les 
cellules les unes des autres. Les multiplications indirectes sont fréquentes, par- 
fois atypiques. 

Au milieu des cellules fusiformes, on rencontre, disséminés, des éléments 
isolés & cytoplasme clair, analogues aux cellules réactionnelles décrites autour 
des foyers d’injection de goudron. 

Les cellules sarcomateuses pénétrent par infiltration dans l’albuginée. Elles 
ont progressivement envahi le parenchyme testiculaire lui-méme, car, par 
places, on retrouve quelques tubes séminaux complétement entourés de tissu 
sarcomateux, mais parfaitement reconnaissables. Leur épithélium séminal a 
disparu et ils ne contiennent plus que leur syncytium sertolien. (Fig. 5 et 6.) 

On ne trouve pas de glande interstitielle caractéristique. 

La nature sarcomateuse de la tumeur parait indiscutable. L’élément cellu- 
laire originel est plus incertain. Le professeur PrenRE Masson, qui a examiné 
nos préparations, et pour lequel le sarecéme ne fait pas de doute, verrait 
volontiers le point de départ du cancer dans la cellule de la glande intersti- 
tielle. Peut-étre aussi les grandes cellules claires réactionnelles pourraient étre 
incriminées. 
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. — Préparation histologique de la tumeur du testicule gauche. 
Grossissement : 160 diamétres. 


TORS 


Fic. 6. — Méme préparation que la figure précédente. 
Grossissement 460 diamétres. 
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Nous n’ouvrirons pas cette discussion dans cet article purement documen- 
taire. 


RESUME ET CONCLUSIONS. — 1° Le goudron injecté en trés petite quan- 

 tité dans le testicule y est enkysté par un processus réactionnel fibreux. 1 

Cette injection determine une dégénérescence rapide de lépithélium 

Eero entrainant l’aspermatogenése, le synctium sertolien restant con- 

serve. 

2° L’expérience, dans les conditions oi nous nous sommes placés, a 

_ entrainé la mort de tous les rats utilisés, trop précocement pour en tirer 
une conclusion. 


3° Dans un cas, sur cing lapins, linjection a provoqué une tumeur 


as le méme animal simultanément avec un épithélioma de la peau 
_provoqué par le badigeonnage au goudron. veri 
_ 4° La greffe de ces deux cancers 4 des lapins neufs a été négative. con 
tom 
sere 
> = = = dor 
= 
vat 
>> = 


men- 


reux, 
lium 
con- 


es, a 
tirer 
neur 
uant 


peau 


tive. 


‘yérifiés de triorchidie vraie chez l’homme: on sait aussi combien, par 


UN CAS DE TRIORCHIDIE VRAIE CHEZ L’HOMME 


very 


par 
P. LECENE 
2 
| 


On sait combien sont rares les cas authentiques histologiquement 


centre, la littérature est riche en histoires d’hommes a trois testicules 
dont le génie ou l’audace furent expliqués par cette particularité ana- 
tomique (Agathoclés de Syracuse, Bartholomeo Coleoni, etc.). 

Jai eu Voccasion d’opérer, pendant la guerre, un jeune soldat de 
vingt-trois ans qui présentait une hernie inguinale droite congénitale. 
Ce jeune homme était trés bien constitué, trés vigoureux, et il connais- 
sait depuis sa premiére enfance l’existence d’une hernie 4 droite. Du 
cété gauche, comme du cété droit, on percevait au palper du scrotum 
un testicule trés bien développé, de dimensions et de consistance abso- 
lument normales. La hernie inguinale droite descendait si bas dans le 
scrotum qu’elle était vraisemblablement congénitale, de la variété testi- 
culaire. 

Je fis ’opération de la hernie, sous anesthésie générale 4 l’éther ; a 
lcuverture du sac, qui était en effet de la variété congénitale testicu- 
laire et communiquait par conséquent trés largement avec la tunique 
vaginale, j’apercus, appendue au canal déférent, 4 cinq ou six centi- - 
métres environ au-dessus du testicule et de l’épididyme parfaitement 
sains et libres dans la cavité séreuse, péritonéo-vaginale, une formation 
qui avait le volume d’une petite olive. Je crus d’abord qu’il s’agissait 
la simplement d’un lipome sous séreux, appendu au cordon ; mais, en 
regardant mieux, je vis que ce petit organe devait ¢tre probablement 
un testicule supplémentaire droit. 

En effet, sa forme était bien celle d’un petit testicule et sa couleur 
bleu-blanchatre, avec l’aspect lisse de V’albuginée qui le recouvrait, lui 
donnait vraiment tout a fait l’'apparence macroscopique de la glande 
génitale male, telle qu’on la trouve chez le garcon impubére ou bien 
chez l’adulte dans les cas d’ectopie testiculaire. Ce petit testicule, par- 
faitement indépendant du testicule normal et situé, comme je lai dit 
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déja, 4 cing ou six centimétres au-dessus de lui, était relié au cordon 
spermatique par un mince pédicule vasculaire indépendant formé de plu- 
sieurs vaisseaux sanguins et d'un petit cordon blanchatre qui paraissait 
bien étre un canal excréteur. 
Je fis la cure de la hernie inguinale en réséquant, aprés dissection, la 
 tetalité du sac péritonéo-vaginal ; j’enlevai également le petit organe 


Fic, 1. — Coupe d’un testicule surnuméraire. Grossissement : 35/1. 
Amas de cellules interstitielles (Lecéne) 7 


ci-dessus décrit, et que je considérais comme étant trés probablement un 
testicule surnuméraire. La guérison du malade fut trés simple. 

Je rappelle que du coté gauche il existait un testicule pourvu d’un 
épididyme et d’un cordon spermatique parfaitement normaux. Si donc 
-Vexamen microscopique vérifiait la nature testiculaire du petit organe 
appendu au cordon spermatique a droite, il s’agissait bien, chez mon 
jeune soldat, d’une « triorchidie » vraie. 

Or, ’examen histologique prouva que c’était bien sans aucun doute, 
a un troisiéme testicule que j’avais affaire. Cet organe présentait, en 
effet, la structure caractéristique du testicule ectopique de l’adulte; 
observées 4 un faible grossissement, les coupes montrent (vovez fig. 1) 
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des tubes séminipares nombreux, entourés d’une paroi conjonctive 
épaisse et tapissés par un épithélium séminal 4 plusieurs assises de cei- 
lules : les tubes sont trés espacés et, en plusieurs points, il existe des 
amas considérables de cellules dites « interstitielles » trés bien déve- 
loppées. A ce grossissenient faible, on ne peut encore apprécier la qua- 
lité de ’'épithélium séminal, mais celui-ci cependant parait bien ne pas 

7 


Fic. 2. — La méme coupe a un grossissement de 200/1. 
Tubes séminipares aplasiques et cellules interstitielles (Lecéne). 


étre trés actif. A un plus fort grossissement (voyez fig. 2), on se rend 
compte que la paroi conjonctive des tubes est trés épaisse et que l’épi- 
thélium séminal ne dépasse pas le stade de la préspermatogénése ; les 
cellules de Sertoli sont trés bien développées, mais celles de la lignée 
séminale ne se différencient pas et n‘évoluent pas au dela du stade « sper- 
matogonie » ; nulle part il n’existe de spermatocytes, de spermatides, ni 
de spermatozoides dans les tubes séminipares. Par contre, les cellules 
interstitielles sont fort abondantes et bien développées : on voit dans 
certaines d’entre elles des cristaux de Leydig. 

Il s'agit donc ici, en somme, d’un petit testicule surnuméraire présen- 
tant la structure caractérisque du testicule en ectopie chez l’adulte, telle 


Ary. 
it un 
d’un 
done 
gane 
mon 
oute, 
en 
lte ; 
y. 1) 


qu'elle a été décrite par Branca et telle que je l’ai toujours rencontrée 
dans un grand nombre d’examens. 
Nous avons donc bien affaire, dans le cas que je rapporte ici, a une 
« triorchidie » vraie, observée chez un homme adulte, de par ailleurs 
trés bien constitué et trés normal. Les deux testicules principaux pré- 
- sentaient tous les caractéres extérieurs du testicule normal: au con- 
traire, le testicule surnuméraire, situé a droite, dans un sac de hernie 
inguinale congénitale, était atteint d’aplasie et montrait la structure 
habituelle du testicule ectopique de l’adulte. 
J’ai dit, au début de cet article, que les cas analogues étaient extréme- 
_ ment rares. En effet, si ’on ne retient que les faits publiés, avec examen 
_ histologique (or, c’est 14 naturellement une condition sine qua non d’au- 
thenticité), on ne connait actuellement que dix observations de testi- 
cules surnuméraires chez ’homme. 
Voici les indications bibliographiques de ces dix observations : 
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1, Lossen. —- Ueberzahlige Hoden (Festschrift zur Feier des Stadt- 
_ krankenhauses, Dresden, 1899, p. 4431). 
2. TURNER. —- A case of supernumerary testis (Lancet, 1900, t. II, 


3. Mariotti. — Raro caso di Triorchismo (Gazetta degli Ospedaii, 
1907). 

4. Marsu. — Two testicles on one side (British Medical Journal, 1911, 

II, p. 1354). 

5. WipHELM. — Ein Fall von linkseitigem Doppelhoden (Wiener medi- 
zinische Wochenschrift, 1911, t. 41, p. 1498). 

6. MerKeL. — Beitrag zu den Missbildungen des mannlichen Genitalap- 
_ ~parates (Beitrdge zur pathologischen Anatomie, 1902, t. 32, p. 157). 
7, Lerar. — Note sur un cas de triorchidie (Bulletin de V Académie 
reyale de Médecine de Belgique, 1910, p. 932). 

8. Haas. —- Ueber Hyperorchidie (Deutsche Zeitschrift fiir Chirurgie, 
(1922). 

9. OUDENDAL. — Ein dritter Testikel als Darmanhang (Virchows 
Archiv, 1922). 

10. JEANNIN ET DELATER. — Testicules surnumeéraires (Bulletin de la 
Société Anatomique de Paris, 1923, p. 677). 


Dans tous les cas, sauf dans celui récemment publié par Jeannin et 
Delater, il faut noter que le ou les testicules surnuméraires ne montraient 
aucune spermatogénése active et présentaient la structure habituelle des 
testicules ectopiques tels qu’on les trouve chez l’adulte. Seul, de tous les 
faits jusqu’a présent connus, celui de Jeannin et Delater fait exception, 
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puisque les auteurs décrivent dans la paroi des tubes séminipares des 
figures de spermatogénése active avec spermatozoides. 

La rareté extréme des testicules surnuméraires dans l’espéce humaine 
contraste avec la fréquence relative des ovaires surnuméraires. On sait 
que l’on peut rencontrer ceux-ci au niveau du ligament utéro-ovarien, 
du mésovarium ou du ligament infundibulopelvien. 

lis ne sont, en général, pas bien gros (haricot ou petit pois) ; mais ils 
peuvent présenter la structure norinale de l’ovaire et contenir des cvules. 
Cependant, on a signalé leur tendance a subir la dégénérescence scléro- 
kystique (Nagel, Buhier). 

jl est bien probable que les testicules surnuméraires (de méme que les 
cvaires surnumeéraires) sont dus au développement d’un ilot aberrant, 
anormalement isolé, de l’épithélium germinatif interne, au niveau du 
revétement coelomique du rein primordial. C’est donc une anomalie de 
développement qui doit étre rapportée 4 un stade trés précoce de l’onto- 
génése. Nous ne possédons aucune donnée positive qui puisse nous per- 
mettre d’interpréter la cause de cette anomalie de développement. 

J’ajouterai, en terminant, que la structure « aplasique » de ces testi- 
cules surnumeéraires, constatée dix fois sur onze cas, avec absence de 
spermatogénése, permet au chirurgien de ne pas hésiter a sacrifier cet 
organe inutile et mal développé lorsqu’il le rencontre au cours d’une cure 
opératoire de hernie ou d’hydrocéle. 
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L’anatomie pathologique de Vhallux valgus n’est bien connue que 
depuis peu. 

Cela est d'abord surprenant, parce que chacun sait le gran‘l nombre 
@écrits qui ont été consacrés 4 cette petite question. Mais, a l’étude, on 
est forcé de convenir que sa connaissance n’a pu étre beaucoup éclairée 
par tant d’auteurs, surtout préoccupés de défendre leur hypothése sur 
le pathogénie mystérieuse de celte affection. Nous donnerons une courte 
demonstration de ce que nous avancons en résumant Il’historique de 
Vhallux valgus. 


Historique. — On trouve dans P. Broca (Soc. anat., 1852, p. 60) une 
description par endroits excellente de Vhallux valgus. I] décrit le dépla- 
cement du métatarsien en dedans, dit qu’il y a un élargissement mani- 
feste de l’extrémité antérieure de la région métatarsienne et que la téte 
du premier métatarsien devient de plus en plus saillante sous la peau. II 
ne parle en aucun endroit de la prétendue exostose que les auteurs ont 
décrite depuis et qui n’existe jamais. 

Fn d’autres points, le mémoire de Broca est inexact, et par exemple 
lorsqu'il accuse les sésamoides d’étre la cause du déplacement en s’en- 
foncant comme un coin dans le gril métatarsien. C’est évidemment 
prendre l’effet pour la cause. Enfin Broca ouvre la voie aux amateurs 
de pathogénie par un réquisitoire sévére contre les chaussures 4 la mode 
du temps, qu’il rend responsables de tout le mal. 

Kanic (Edition francaise, 1890, t. III) ne parle pas non plus de l’exos- 
tose imaginaire. 

Elle apparait dans Kirmission (Traité de Dunlay-Reclus, 1892), qui 
prétend que la téte métatarsicnne est considérablement déformée et 
porte des exostoses sur son versant interne ; du coup, la déviation véri- 
table de tout le métatarsien en dedans est passée sous silence. 

Cette opinion est acceptée par Mauclaire, qui écrit: « La partie 
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interne non articulaire de la téte a acquis un développement énorme. » 
(Traité de LE Dentru-DELBET, 1913.) 

Guidées par ces notions anatomiques, les techniques opératoires 
devaient avoir pour but d’abraser cette hyperostose de la téte métatar. 
sienne, cause des lésions douloureuses de la peau a son contact. Reverdin 
enlevait en coin l’os qu’il croyait en excés. Schede le rabotait ; Hueter 
proposa la résection complete de l’épiphyse. Pour éviter lankylose du 
gros orteil, Mayo conseille l’interposition de la bourse séreuse entre la 
phalange et le métatarsien réséqué, et Ombrédanne, avec Gernez, pra- 
tique la résection sous-cargilatineuse. 

On donne actuellement une description exacte des déformations de 
Vhallux valgus. C’est Lorson (Bull. Soc. chir., 1901, p. 528) qui parait 
avoir, le premier (i), décrit exactement le glissement en dedans de la 
partie antérieure du premier métatarsien et le triangle d’écartement 
euatre le premier et le deuxiéme meétatarsien et affirmé que la saillie 
osseuse perceptible sous l’oignon est exclusivement constituée par la 
partie interne de la téte métatarsienne, sans qu’il y ait aucune exostose 
a ce niveau. 9 

Trx1ER (Précis de Pathologie chirurgicale, Masson) reproduit cette des- 
cription et spécifie que la téte n’est pas hypertrophiée, mais seulement 
saillante sous la peau; par la mieux percue et paraissant plus grosse 
qu’elle n’est réellement. 

Juvara (Presse Médicale, 1919, p. 395) donne, d’aprés les images 
rudiographiques, une description analogue, et depuis lors chacun a pu, 
sur les clichés pris le pied a plat, vérifier exactitude de ces notions. 
_ Massart a publié l’an dernier une excellente étude anatomique de l’hallux 
— valgus (Soc. anat., 1922, p. 72). 

La connaissance des lésions devait conduire a de nouvelles opérations. 
Loison avait conseillé la résection cunéiforme externe du meétatarsien, 
sans la pratiquer lui-méme. Balescescu, puis Juvara, ont repris cette 
opération 4 leur compte. Brenner et Riedel avaient proposé la résection 
du cunéiforme, encore plus compliquée que celle du métatarsien, et 
Albrecht la résection cunéo-métatarsienne. Ludloff a décrit une osté- 
tomie oblique dorso-plantaire du métatarsien. 

Il n’est pas dans notre intention de critiquer ces techniques. On trou- 
vera dans le rapport de notre maitre, M. Moucuetr (Congrés d’Ortho- 
pédie, 1922), étude de leurs indications et de leurs résultats. Un copieux 
article d’Olivercrona, paru dans les Acla Chirurgica Scandinavia, et 
résumé dans ia Presse Médicale, 1921, p. 540, fournit aussi des renseigne- 
ments suffisants et de belles radiographies. 


(1) Une figure de la Thése de QuevEDO est excellente (fig. 7), mais le texte 
qui l’'accompagne est fort imprécis. 
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Anatomie pathologique. — Les dessins que nous reproduisons vont 
nous permettre d’exposer en peu de mots l’essentiel de l’anatomie patho- 
logique de V’hallux valgus. 


Fic. 1. — Hallux valgus typique. — Le premier métatarsien s’est porté en 
dedans, les sésamoides s restés 4 leur place se sont interposés entre le 
premier et le deuxiéme meétatarsien. Le gros orteil, accolé au second 
orteil par la chaussure, fait avec le métatarsien un angle ouvert en dehors. 
Il a subi, de plus, une rotation suivant son axe qui fait regarder |’ongle 
en dedans. Le ligament latéral externe J. e. de l’articulation métatarso- 
phalangienne, rétracté et puissant, est un obstacle 4 la réduction. La capsule 
a été réséquée sur la face dorsale. 


La figure 1 montre cette déformation trés marquée su 

typique. 
L’hallux valgus est produit tout d’abord et essentiellement par un 
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mouvement de rotation dans larticulation cunéo-métatarsienne. Cette 
articulation est un ginglyme ; ses surfaces articulaires sont des segments 
de cylindres verticaux, et le seul mouvement qui puisse s’y produire est 
» une rotation du premier métatarsien, qui 
porte son extrémité antérieure en dedans, 
L’hallux valgus résulte de cette rotation 

exagérée et permanente. 

Réservons, quant a présent, d’appro- 
fondir les causes de ce mouvement, 
L’étude de la coupe horizontale (fig. 2) 
démontre sans conteste qu’il est a Vori- 
gine des déformations de Vhallux val- 
gus (1). 

Si, dans cette rotation, le premier méta- 
tarsien entrainait le premier orteil, l’élar- 
gissement antérieur du pied serait consi- 
dérable et Vécart extréme entre le 
premier et les autres orteils. Pareille 
déformation ne se rencontre pas et la 
cause en est sans doute dans l’inextensi- 
bilité des tendons et plus encore dans le 
maintien au contact des orteils, imposé 
par la chaussure. (Voir 4 ce sujet la trés 
intéressante thése de QUEVEDO, Paris, 
1893-1894, n° 241, ot Von trouvera des 
renseignements sur le pied des races sau- 
vages et préhistoriques, chap. 1, p. 21.) 


Fic. 2. — Segment inférieur de la coupe horizontale du pied droit (représemé 
fig. 1). — wav : axe du métatarsien dans V’hallux valgus. yy : axe normal 
du « systéme du gros orteil ». Remarquer le sésamoide s resté en place 
et devenu externe au métatarsien, qui s’est déplacé en dedans. Remar- 
quer la facette interne de la téie métatarsienne déshabitée d, atteinte 
d’arthrite plastique ; dans les cas invétérés, chez les gens agés, la capsule 
adhére 4 cette facette. 


(1) Juvara prétend que les déformations de Vhallux valgus sont la consé- 
quence d’une anomalie du premier cunéiforme ; cet os serait pourvu d’une 
apophyse antéro-externe qui rejetterait en dedans le premier métatarsien. Cette 
opinion est démentie par l’examen des piéces anatomiques. Nous n’avons 
jamais trouvé cette malformation du cunéiforme ; personne ne |’a rencontrée. 
L’opinion de Juvara repose sur un aspect radiographique trompeur (et sans 
doute aussi l’opinion de Lupo, qui croit 4 l’existence d’un osselet surnuméraire 
intermétatarsien. Voir Gaz. Hép., 1920, p. 1191). Massart la bien indiqué, et 
voici comment il l’explique : ’hallux valgus s’accompagne trés souvent de pied 
plat, c’est une des lésions du pied plat que la torsion du cunéiforme I sur le 
scaphoide, et c’est & cause de cette torsion que la projection radiographique 
du cunéiforme apparait modifiée. Le déplacement scapho cunéen n’intervient 
pas dans Vhallux valgus, c’est une lésion du pied plat, associée et inconstante. 


; la 
la 
de 
ce 
ex 
Vh 

a 
irr 
cul 
(ve 
cul 
dai 
( 
Var 
Ell 
les 
L 
cul; 
fac 
sur! 
dyl 
riev 
plex 
méd 
dew: 
que: 
boit 
supé 
St 

Fic. 
{ 
t 


Lette 
ents 
> est 
, qui 
lans, 
ition 


)pro- 
nent, 
g, 2) 
l’ori- 

val- 


néta- 
élar- 
onsi- 
e le 
reille 
et la 
ensi- 
ns le 
1 pose 
aris, 

des 
sau- 

21.) 


ormal 

place 
emar- 
teinte 
ipsule 


consé- 
d’une 
Cette 
‘avons 
yntrée. 
sans 
éraire 
ué, et 
e pied 
sur le 
yhique 
rvient 
stante. 


ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE L’HALLUX VALGUS 81 


Ce qui se produit, c’est ’hallux valgus ; c’est-a-dire, au propre, Vangu- 
lation a sommet interne de Vorteil sur le premier métatarsien. 

Cette angulation, d’autant plus marquée que le déplacement du pre- 
mier métatarsien est plus accentuée, est la caractéristique apparente de 
l’affection et c’est elle qui lui a valu son nom. Mais il ne faut pas perdre 
de vue que c'est une lésion seconde dans le mécanisme de la déformation; 
ce n’est done pas a ce déplacement de l’orteil qu’il faudrait ‘s’attaquer 
exclusivement, si lon entendait faire une cure tout a fait correcte de 
Yhallux valgus. 

L’angulation du gros orteil par rapport au métatarsien se produit grace 
4 une subluxation métatarso-phalangienne. Cette subluxation devient 
irréductible. 

Tandis que le déplacement originel cunéo-métatarsien reste aisément 
iéductible, parce qu’il ne se produit aucune altération dans l’articulation 
cunéo-métatarsienne ou, d’ailleurs, le déplacement angulaire est minime 
(voir fig. 2), le déplacement devient rapidement irréductible dans l’arti- 
culation métatarso-phalangienne, qui n’est cependant atteinte que secon- 
dairement. 

Quelles sont les causes de cette irréductibilité ? Elles sont au niveau de 
larticulation sésamo-meétatarsienne. 

Elles sont aisées 4 comprendre sur 
les dessins suivants. 

La figure 3 représente une arti- 
culation saine. On y reconnait, ala 
face antérieure du métatarsien, la 
surface sphérique destinée au con- 
dyle phalangien, et 4 la face infé- 
rieure du métatarsien une surface 
pour les deux sésamoides. On peut : or Wii. 
décrire cette surface assez com- a h RN) 
plexe comme formée d’une créte . 
médiane, intersésamoidienne et de 
deux gouttiéres latérales, symétri- 
ques. Dans chacune d’elles s’em- 
boite un sésamoide dont la face 
supérieure est en dos d’ane. : 

Sur la figure 4 est représentée le 


Fic. 3. — Face inférieure du premier métatarsien normal et extrémité posté- 
rieure de la premiére phalange du gros orteil partiellement désarticulée. 
Sur les surfaces articulaires métatarsiennes, on reconnait la zone phalan- 
gienne sphérique p et la zone sésamoidienne en forme de double gout- 
tiére ; la créte médiane cr répond & l’espace intersésamoidien, les gouttiéres 
e et i aux sésamoides qui sont en dos d’ane sur leur face supérieure. 
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premier degré de la déformation métatarso-phalangienne. La créte est 
reportée en dehors, indiquant le déplacement de lespace intersésa- 
moidien ; la gouttiére interne est reportée sur le milieu de la téte meta- 
tarsienne, laissant en dedans d’elle une surface déshabitée ; la gouttiére 
-externe est également reportée en dehors : elle déborde alors le flanc 
externe de l’épiphyse et fait saillie comme une petite console dans 
espace intermétatarsien. 
Sur la figure 5 est représenté un degré extréme des déformations, a 
Vépoque ou, excessives, elles sont compliquées par l’arthrite chronique 
profondément remaniees. 
la créte médiane est encore plus nettement reportée en dedans, elle 
est fort effacée ; la gouttiére interne est remplacée par une plage con- 
~vexe, en dedans de laquelle une surface déshabitée s’est recouverte de la 
capsule interne avec laquelle elle a contracté des adhérences. En dehors, 
la facette externe est complétement rejetée hors de la téte métatarsienne; 
elle repose sur une console de nouvelle formation qui est extrémement 

: développée. Elle a perdu, elle aussi, son aspect de gouttiére, et c’est une 
surface légérement convexe. 

Des déformations analogues se sont produites sur les sésamoides, qui 

ont perdu leur forme en coin a aréte supérieure pour devenir plats ou 
coneaves en haut. Toutes les figures 
montrent leur déplacement relatif 
par rapport a la téte métatarsienne 
et leur interposition entre les méta- 
tarsiens I et II. 
De l’étude de ces lésions méta- 
tarsiennes découle dés a présent 
cette notion qu’il est illogique de 
traiter ’hallux valgus 4 la facon de 
Schede en réséquant la partie in- 
terne de ia téte métatarsienne. Non 
seulement il n’y a pas la I’hy- 
perostose que trop d’auteurs ont 
invoquée et invoquent encore, 
encore le versant interne 
de Varticulation, déshabité, s’atro- 
_phie. C’est versant  externe 


_ Fic. 4. — Méme dissection que celle de la figure précédente, sur un pied atteint 
@hallux valgus, La zone sésamoidienne de l’épiphyse métatarsienne a subi 
une translation externe en méme temps que les sésamoides eux-mémes. 
La ecréte cr n’est plus médiane ; la facette externe e débordant los en 
dehors est portée sur une petite console ; la facette déshabitée d ne déborde 
aucunement l’os en dedans. 
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que se forment des appuis osseux nouveaux pour lorteil subluxé. 

C’est au point de vue clinique, plutot qu’au point de vue de l’anatomie 
opératoire, qu’il faut insister sur les lésions des parties molles. Ces 
lésions des parties molles, en effet, ont peu d’intérét pour le chirurgien, 
parce qu’elles sont secondaires aux lésions osseuses et qu’elles se répa- 
rent spontanément lorsqu’on a réparé les déformations du_ squelette. 
C’est done au point de vue clinique que nous insisterons sur la bourse 
sereuse et sur loignon qui existent sur l’angle saillant du bord interne 
du pied. 

Formes cliniques de l’hallux valgus, au point de vue 


des indications opératoires 


Les auteurs qui traitent des indications opératoires dans l’hallux val- 
gus ne font pas de distinction entre les cas ou font des distinctions, 4 
nctre avis, insuffisantes. L’anatomie pathologique, cependant, montre 
une telle différence de lésions entre les différents cas, qu’il est illogique 
de vouloir remédier a tous par le méme procédé. 

Tout d’abord, les lésions des parties molles ont une importance con- 
sidérable. On peut dire que l’hallux 
valgus sans bursite et sans durillon 
est exceptionnellement montré au 
chirurgien parce qu’il n’est pas 
douloureux. Les sujets qui en sont 
porteurs supportent allégrement le 
vice esthétique de leur pied, méme 
s’il est apparent sous la chaussure, 
et ils ne demandent pas a étre 
opérés. 

Il faut tenir compte de ce role 
capital des réactions cutanées et 
sous-cutanées dans les indications 
opératoires. On n’opére que les cas 
d@’hallux valgus compliqués de bur- 
site, parce que ce sont ceux qui 
font souffrir. 

Parmi ces cas, nous pouvons dis- 
tinguer plusieurs types, en nous 


Fig. 5, — Méme dissection que celle des deux figures précédentes, sur un pied 
de vieillard atteint d’hallux valgus compliqué d’arthrite plastique métatarso- 
phalangienne. La translation externe des surfaces est encore plus marquée 
que sur la piéce précédente. La créte médiane a disparu ; les facettes sésa- 
moidiennes sont planes. La facette interne déshabitée d, trés altérée par 
Yarthrite plastique, adhére A la capsule. 
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basant sur les renseignements anatomiques que la radiographic et 
examen clinique donnent chez le vivant. Ils seront justiciables d’inter- 
ventions diverses. 

1, — Il existe une forme ot /a bursite et le durillon sont au premier 
plan et ot les déformations osseuses sont peu marquées. La radiographie 
montre un faible écart entre le premier et le deuxiéme meétatarsien, et 
les sésamoidiens, repére du déplacement osseux, n’apparaissent pas ou 


apparaissent 4 peine dans l'espace intermétatarsien. Dans ces cas, le 
& 


q 
7 


Fic. 6. — Radiographie typique d’un cas d’hallux valgus. eneninin Vanatomie 
pathologique radiographique avec l’anatomie pathologique sur piéces, telle 
qu’elle est figurée ci-dessus. 


traitement doit étre dirigé contre les lésions des parties molles. Une 
exérése de la bourse séreuse par une petite incision arciforme concave 
er: bas est indiquée. Il est bon de compléter cette opération minime part 
un redressement du gros ortcil, qui sera remis tout 4 fait dans le prolon- 
gement du meétatarsien, afin qu’il ne subsiste aucune angulation, amorce 
de nouvelles réactions cutanées. On obtient la correction du gros orteil, 


dens les cas ot elle est légére, par une tenopexie du tendon extenseur 
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aux parties internes de l’articulation. Cette pratique est attribuée a Delbet 
(1896); nous avons vu suivre par notre maitre M. Lecéne. On y a par- 
fois associé la section du chef pédieux. (PomRIER.) 

2, — Une forme fistulisée est justiciable d’une technique spéciale. 
Dans ces cas, il est habituel que l’articulation soit infectée et que la 
téte métatarsienne soit profondément altérée par lostéoporose. Une 
intervention conservatrice est alors contre-indiquée, aussi bien si les 
déviations osseuses sont considérables que si elles sont légéres. Il faut 
faire la résection de la téte métatarsienne, qui assure le drainage et la 
guérison de l’arthrite en méme temps que la cure de l’hallux valgus. 

3. — La forme typique est celle ou les lésions osseuses sont essen- 
tielles ; ce sont les déformations que nous avons décrites et figurées 
ci-dessus. Ici les interventions qui porteraient sur les seules parties 
molles seraient inefficaces et parfaitement vaines ; tant que subsistent 
les déviations squelettiques, les altérations g¢nantes des parties molles 
se reproduiront ; au contraire, elles guériront simplement quand le 
squelette est replacé d’aplomb. 

Encore faut-il faire dans cette forme typique une distinction. Au vu des 
pieces anatomiques, comme celles que nous avons rassemblées et dissé- 
quées a l’Ecole pratique, il est évident qu’il faut distinguer Vhallux 
valgus chez les jeunes et l’hallux chez les vieux. 

Hallux valgus des vieux. -— La figure 5 est celle d’un métatarsien de 
vieillard ; aux déformations osseuses mécaviques se surajoutent des 
lésions d’arthrite plastique, desquamation des cartilages, nécrose, dépoli 
des surfaces, ecchonchoses. 

L’os est vermoulu. Ii faut étre prudent ici dens les manceuvres chirur- 
gicales ; de telles altérations font un mauvais terrain pour toutes les 
interventions. 

4, — L’hallux valgus des jeunes sujets, au contraire, tel qu’on le voit 
sur la figure 4, est justiciable d’une réparation aussi parfaite que possible. 
Cest 4 ces cas que s’appliquent les techniques que nous avons citées plus 
haut. Elles y donnent généralement de bons résultats. 

Nous nous sommes demandé cependant si l’on ne pouvait pas corriger 
lhallux valgus, véritable luxation irréductible de Vl’articulation méta- 
tarso-phalangienne du gros orteil, par une réduction sanglante sans 
résection. I] faudrait assurer ensuite le maintien de V’articulation remise 
en bon état. On aurait ainsi réalisé une véritable restitutio ad integrum. 
Nous poursuivons la mise au point d’une pareille technique. : 
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LE SYSTEME RETICULO-ENDOTHELIAL | 
par 


Ch. OBERLING 
Chef de Travaux 4 l'Institut d’Anatomie Pathologique de Strasbourg. 


1, — HISTORIQUE. — DEFINITION ET CARACTERES MORPHOLOGIQUES 
DU SYSTEME RETICULO-ENDOTHELIAL. 


En 1904, Rispert publia ses intéressantes observations sur la rétention 
du carmin dans les tissus. 

Quand on injecte du carmin lithin¢é 4 un animal, par voie intravei- 
neuse, intrapéritonéale ou sous-cutanée, ie colorant n’est pas entiérement 
éliminé par les reins, une certainé partie est retenue dans l’organisme; 
cette rétention ne se produit pas au hasard dans les tissus, elle est 
propre a certaines cellules, ou plutét 4 un systéme cellulaire bien défini. 
On trouve le carmin, en dehors des épithélium rénal et hépatique, dans 
les cellules de Kupffer, dans les cellules endothéliales et réticulaires de 
la rate et des ganglions lymphatiques, dans les cellules endothéliales de 
la moelle osseuse, dans les cellules endothéliales vasculaires de la 
médullo-surrénale, enfin dans certaines cellules rameuses du tissu con- 
jonctif que Rispspert identifie aux clasmatocytes de Ranvier. 

RIBBERT entrevit de suite l’importance de ce fait et Vintérét qu’il 
aurait 4 appliquer cette coloration vitale 4 l’étude de certains processus 
pathologiques. Ses expériences lui avaient montré, en effet, que la réten- 
tion du carmin est largement influencée par des processus morbides géné- 
raux et locaux : elle est minime chez les animaux affaiblis par des mala- 
dies cachectisantes, elle est au contraire augmentée dans certains tissus 
en voie de prolifération active, comme par exemple dans les bourgeons 
charnus. 

Dans les années qui suivirent, sous l’impulsion des travaux pD’EHRLICH 
et de SuiGa, la coloration vitale fut une méthode de recherche trés pra- 

ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. I, N° 1, JANVIER 1924. 


= 
a 
% 
> 


88 C. OBERLING 


tiquée ; quoique les expériences innombrables auxquelles elle donna lieu 
aient surtout visé lVupplication thérapeutique des matiéres colorantes, 
les examens histologiques pratiqués occasionnellement ont souvent con- 
firmé les résultats de RispertT. Nous rappellerons entre autres les travaux 
de GALEoTTI, de BouFFARD, et tout particuliérement ceux de GOLDMANy, 
C’est A ce dernier auteur que revient le mérite d’avoir montré dans 
toute son ampleur l’importance fonctionnelle et ’unité biologique de ce 
systéme cellulaire, auquel Ascuorr a donné plus tard le nom de systéme 
réticulo-endothélial. Ce systeéme comprend donc l’ensemble des cellules, 
décelables par la coloration vitale, dont nous avons fait l’énumération 


Fic. 1 (empruntée a Ribbert). 
Foie. Coloration vitale au carmin lithiné. (Les granulations de carmin 
sont représentées en noir.) 
Les cellules hépatiques renferment quelques granulations, la majeure 
partie du colorant se trouve dans les cellules de Kupffer. 


plus haut. GOLDMANN a étudié ces ceilules dans des conditions physiolo- 
giques et pathologiques trés différentes. I] a vu qu’au cours de la 
digestion les cellules « chromophiles » (farbstoff-speichernde Zellen) 
abondent dans les tuniques intestinales ; chez animal en état de jetne, 
au contraire, la paroi intestinale reste presque incolore. Une femelle 
intensément teintée par la coloration vitale se décolore dés qu'elle 
devient gravide ; la couleur n’est pas éliminée, mais s’accumule dans 
l’utérus, tout particuliérement dans le placenta. Une accumulation sem- 
blable du colorant s’observe dans la glande mammaire pendant la lacta- 
tion. On la constate en outre dans le tissu de granulation et dans le 
stroma du cancer. Ces expériences montrent de facon évidente le trans- 
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port important de matériaux qui se produit dans ce systéme, transport 
que GOLDMANN croyait lié ala migration méme des cellules chromophiles. 
Tels sont les plus importants parmi les faits qui ont incité cet auteur 
4 attribuer aux celiules réticulo-endothéliales un rdle prépondérant dans 
tous les processus de métabolisme normal et pathologique et dans l’éla- 

poration des sécrétions internes. 
ASCHOFF et quelques-uns de ses collaborateurs (K1yono et NAKANOIN) 
ont étudié spécialement les éléments chromophiles du fissu conjonctif. 


Fic. 2 (empruntée a Ribbert). 
Coloration vitale au carmin lithiné. 
Moelle osseuse. I] y a une coloration élective des cellules endothéliales. _ 


Ils sont arrivés 4 démontrer que ce sont des cellules bien définies, dis- 
tinctes des cellules conjonctives banales et décrites depuis fort long- 
temps par de nombreux histologistes sous des noms variés : le clasma- 
tocyte de Ranvier, la cellule rhagiocrine de RENAUvT, la cellule adventi- 
tielle de MARCHAND, le polyblaste de Maximow, sont tous des synonymes 
et désignent la méme entilé cellulaire que les auteurs japonais décrivent 
sous le nom d’ « histiocyte ». Ces cellules existent chez tous les vertébrés, 
elles sont d’origine endothéliale et présentent une morphologie trés 
variable. Ce sont des éléments fusiformes ou rameux, munis de pro- 
longements délicats ; les mélanophores et les xanthophores n’en sont 
que des variétés spéciales, et font par conséquent partie du systéme. 
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_(KaTzuNuMA, KAwAMuRA, Hattori) (1). Dans certaines conditions, ces 


cellules sessiles peuvent se mobiliser ; les auteurs japonais ont démontré 
que cette mobilisation se produit a l’état normal et qu’on observe chez 
tous les vertébrés une immigration constante des histiocytes dans le 
sung circulant, ot ils représentent 4 peu pres 0,2 a 0,5 % des leucocytes, 


Il faut chercher ces éléments parmi les cellules qu’on désigne sous le 


nom de grands mononucléaires. Cette conception s’appuie sur le fait, 
d’une part que l’émigration est constatable objectivement, et que, d’autre 


part, les grands monocytes se comportent au point de vue biologique 


comme les histiocytes : ils se chargent de matiéres colorantes quand on 
pratique la coloration vitale, d’hémosidérine dans l’hémosidérose géné- 
ralisée, de lipoides dans le diabéte gras ; enfin NAKANOIN a montré qu’au 


Fic. 3 (empruntée A Ribbert). — 
Coloration vitale au carmin lithiné. a 


Tissu conjonctif. 
Certaines cellules conjonctives (clasmatocytes) ont retenu le colorant. 


cours de la cholestérinémie expérimentale de ’homme ces mémes cel- 


Jules renferment de la cholestérine. 


Cités dans le travail de Krvono et Nakanory. 


Dans certaines conditions pathologiques, cette mobilisation des histio- 
cytes est extrémement intense, elle s’observe surtout dans les différents 
processus inflammatoires. Les macrophages qui résultent de la transfor- 
mation des histiocytes présentent un polymorphisme extréme, leur aspect 
varie trés souvent avec l’agent pathogéne. Suivant la nature de celui-ci, 
les histiocytes mobilisés se présentent sous forme de cellules épithé- 
lioides, cellules typhiques, cellules géantes de type Langhans, cellules 
géantes a corps éitrangers, etc. La coloration vitale a montré qu’il faut 
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faire une distinction stricte entre des macrophages d'origine histioide 
et les macrophages d’origine lymphoide. 

Pour des raisons faciles 4 comprendre, ces études ont été faites en 
grande partie chez animal ; étude du systéme réticulo-endothélial de 
l'homme est beaucoup plus difficile et ne se base en général que sur des 
documents d’ordre pathologique. Dans certaines conditions cependant, 
les cellules du systéme apparaissent avec toute netteté, méme sans colo- 
ration vitale, grace 4 leur imprégnation naturelle soit par les pigments 
ferrugineux, soit par des graisses. Cette imprégnation est normale chez 
Yenfant pendant la premiére année. LUBARSCH a beaucoup insisté sur 
ce fait ; d’aprés lui le systeme réticulo-endothélial est plus étendu encore 
que ne le faisaient prévoir les observations de RmBEert et de GOLDMANN: 
il faut ajouter aux élements déja énumeéreés, les cellules réticulaires du 
thymus, les cellules fusiformes périvasculaires du testicule (qu'il ne faut 
pas confondre avec les cellules interstitielles de Lreyp1Gc), certaines cel- 
lules périvasculaires du'rein et enfin les « cellules réticulaires » du pan- 
créas. Sous ce nom, LusBarscu désigne des éléments spéciaux du tissu 
de soutien qui s’interposent entre les acini, se tassent autour des vais- 
seaux dans les ilots et qui seraient les homologues des celiules de Kupffer 
du foie. 

De l’ensemble des travaux cités, nous retiendrons cette idée fonda- 
mentale qu’il existe un systéme cellulaire bien caractérisé, facile 4 mettre 
en évidence par la coloration vitale, comprenant essentiellement les 
cellules réticulaires, endothéliales et histiocytaires. Ce complexus. celiu- 
laire forme un vaste syncytium qui envoie ses expansions dans toutes les 
parties de l’organisme, y compris le sang circulant. Les caractéres mor- 
phologiques de ces cellules sont connus depuis fort longtemps, la notion 
nouvelle apportée par les travaux de RiBBERT, de GOLDMANN, de MALLORY 


.et de tant d’autres, c’est l’unité biologique de ces cellules ; c’est cette 


unité qui nous donne le droit de parler d’un systéme réticulo-endothélial. 
Les faits qui monirent importance physiologique de ce systéme se sont 
accumulés ; ce sont les données acquises 4 l’heure actuelle sur la valeur 
fonctionnelle des cellules réticulo-endothéliales que nous allons rapide- 
ment exposer maintenant. 


_ 2. — LE ROLE DU SYSTEME RETICULO-ENDOTHELIAL 
_--«: DANS LES PROCESSUS DE DEFENSE DE L’ORGANISME. 


Nous avons déja signalé une propriété fonctionnelle importante des 
cellules réticulo-endothéliales : la rétention des colorants. Cette réten- 
tion n’intéresse pas seulement des colorants, mais la plupart des métaux 
colloidaux. Le degré de la rétention varie dans de larges mesures; abs- 
traction faite de la constitution chimique du colorant, il est surtout 
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influencé par la phase de la solution. Les solutions trés disperses déter- 
minent en général une retention tres marquée dans toutes les régions 
du systéme; au fur et a inesure que la phase devient plus grande, l’étendue 
de la coloration vitale diminue ; ce sont d’abord les histiocytes et les 
cellulaires réticulaires des ganglions lymphatiques qui cessent de prendre 
part a la rétention ; ensuite, les cellules de Kupffer et enfin, pour beau- 
coup de solutions peu disperses, la rate seule se monire sensible. Voila 
une constatation trés importante : cette sensibilité différente des cellules 
_réticulo-endothéliales au point de vue absorptif est sans doute l’expres- 
sion d'une certaine autonomie des différents lerritoires du systéme. 

En dehors des caractéres physiques et chimiques de la solution, le 
degré de rétention dépend encore, dans des proportions considérables, 
de l'état fonctionnel momentané de la cellule réceptrice. La coloration 
vitale de Vintestin iliustre bien ce fait ; son intensité au moment de la 
digestion n’est pas due a une accumulation des cellules réticulo-endo- 
théliales, comme le croyait GOLDMANN, mais 4 une réceptivité exaltée ; le 
nombre des cellules chromophiles n’est guéere plus grand a ce moment 
que chez l’animal en état de jetine. (KuczyYNSKI.) 

D’autre part, on a fait la constatation intéressante que les cellules réti- 
culo-endothéliales peuvent se charger d’un colorant ou d’un meétal col- 
loidal a tel point qu’elles deviennent réfractaires 4 toute autre substance, 
C’est sur ce fait que se basent les essais de blocage : on charge les cel- 
lules de certaines parties ou du systéme tout entier avec une substance 
détinie ct l'on étudie les modifications fonctionnelles qui en résultent. 
Mais, disons-le de suite, c’est une méthode assez infidéle. D’abord il est 
trés difficile d’obtenir un blocage complet de toutes les cellules réticulo- 
endothéliales d’un territoire donné, parce que ces cellules sont souvent 
dans un état de réceptivité trés différent d’un élément 4 l’autre et, méme 
_ Si le blocage réussissait d’une facon idéal, il ne saurait étre de longue 
durée ; nous avons déja vu plus haut que les cellules réticulo-endo- 

théliales sont en rénovation continuelle ; cette rénovation est plus 

active et plus rapide quand les ceilules sont bloquées ; Krvono a montré 
que le blocage est le meilleur moyen de provoquer dans le sang une 
irruption abondante de cellules réticulo-endothéliales. 

L’absorption des colorants et des métaux colloidaux n’est qu’une mani- 
festation particuliére d’une qualité fonctionnelle beaucoup plus générale : 
la phagocytose. On sait depuis longtemps que beaucoup de microbes et 
de parasites injectés par voie intraveineuse sont retenus presque exclu- 
sivement par les cellules réticulo-endothéliales. Dans ces conditions, il 
n'est pas étonnant que le systéime joue un role prépondérant dans les 
réactions tissulaires qui suivent l’invasion microbienne. De nombreuses 
inaladies infectieuses sont en effet caractérisées par une réaction presque 

exclusive du systeme. Les éléments qui entrent dans la constitution du 
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tubercule, les cellules epithéliales et les cellules géantes, sont exclusive- 
ment de provenance réticulo-endothéliale. GOLDMANN a vérifié ce fait en 
gppliquant la coloration vitale a l’étude histogénétique du tubercule. II 
a constaté que tous les ¢léments du tubercule, sauf les cellules lymphoides 
et les plasmocytes, sont chromophiles: les bacilles sont phagocytés 
exclusivement par des cellules chargées de colorant. Dans une longue 
série de recherches, Foor a étudié la fonction des cellules endothéliales 
au cours de différents processus inflammatoires en pratiquant la colora- 
tion vitale 4 ’encre de Chine. Ses expériences ont enliérement confirmé 
les résultats de GOLDMANN. Il a pu montrer que les bacilles ne sont pas 
sculement phagocytés par les cellules chromophiles, mais transportés par 
elles comme les colorants. Ainsi, le systeme est un facteur important de 
la propagation des microbes et intervient pour beaucoup dans la locali- 
sation spéciale de certaines maladies infectieuses. On devine le rdéle 
important que peut jouer ce systéme dans la transmission de certaines 
maladies de la mére au foetus, quand on se rappelle la concentration 
intense de tous les inatériaux véhiculés par ces cellules dans le placenta 
de la femelle gravide. 

Nous nous sommes arrétés a la tuberculose parce que cette maladie a 
été spécialement étudiée avec la méthode de coloration vitale. Il existe 
de nombreuses autres maladies infectieuses ot! le rdle du systéme n’est 
pas moins évident. Telle est la fiévre typhoide : les cellules typhiques 
dans les plaques de Peyer et dans les ganglions mésentériques, les cel- 
lules qui constituent les nodules typhiques du foie et de la rate sont 


‘dorigine réticulaire. Dans les poumons et dans la glande mammaire, 


nous avons observé des éléments identiques ; la fiévre typhoide est done 
caractérisée par une réaction généralisée et assez exclusive du systéme 
réticulo-endothélial. Les cellules lépreuses sont de méme origine. Dans 
le rouget du pore, les bacilles sont phagocytés presque exclusivement 
par les cellules du systéme qui en sont littéralement bourrées, si bien 
que la coloration bactériologique fait apparaitre le systeme presque avec 
la méme netteté que la coloration vitale. Les protozoaires qui déterminent 
le Kala-Azar sont exclusivement fixés par les cellules réticulo-endothé- 
liales. La localisation méme des lésions au niveau de la rate, de la moelle 
asseuse, des ganglions lymphatiques et du foie démontre bien les rap- 
ports intimes de cette parasitose avec le systéme. La réaction tissulaire 
du Bouton d’Orient est de méme souche ; tous ces faits n’avaient pas 
échappé aux histologistes qui ont étudié ces affections.‘On ne peut mieux 
exprimer le rdle du systeme qu’en se servant des termes de LETULLE 
dans son Traité d’Anatomie pathologique (t. I, p. 109) : « Il résulte que 
le Kala-Azar et le Bouton d’Orient répondent 4 une lésion inflammatoire 
assez spéciale, caractéris¢ée par la mise en activité de l'ensemble des 
macrophages contenus dans les régions oti se localise le parasite. » 
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En d’autres termes, l’immunité n’est pas liée ala présence d’anticorps dans 
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Cette énumération suffit pour mettre en relief ’importance fondamen- 
tale du systéme réticulo-endothélial dans les processus infectieux. Mais 
ces cellules ne se chargent pas seulement de la phagocytose et de la des- 
-truction des agents pathogénes ; elles collaborent certainement 4 la pro- 
duction de nombreux ferments, d’anticorps et d’autres substances indis- 
pensables 4 la défense de Vorganisme. Cette action fermentative des 
_ macrophages histiocytaires a déja été reconnue dans toute son ampleur 
: par MeTscHNIkoFF. Des recherches récentes ont fourni a ce propos des 
documents fort intéressants. MurRATA a mis en évidence le role du sys- 
- téme dans la production d’héemolysines : aprés blocage du systéme avec 
_ de Vencre de Chine ou avec de l’argent colloidal chez le lapin, il a injecté 
du sang de mouton et constaté une diminution considérable de l’hémo- 
lyse ; la splénectomie a la méme action. STEPHAN a démontré que Ilirra- 
diation de la rate augmente sensiblement la coagulabilité du sang ; cette 
constatation expérimentale trouve sa confirmation thérapeutique dans 
Vefficacité du trailement de certains états hémophiliques par Virradia- 
tion splénique. 

Cette action a la fois phagocytaire et fermentative des cellules réticulo- 
endothéliales éveille Vidée qu’elles n’interviennent pas seulement dans 
la réaction locale de lorganisme contre l’invasion microbienne, mais 
dans la genése méme de ’immunité. Nous soutenons d’autant plus volon- 
tiers cette hypothése que des recherches récentes ont apporté des chan- 
gements importants 4 nos conceptions de l’immunité (BESREDKA). Ces 
recherches, remarquablement exposées dans un article de DELATER, ont 
fait de ’immunité, autrefois question humorale, une question tissulaire. 


le sang, elle est la suite d’un état réfractaire local de certains systémes cel- 
lulaires: teguments, muqueuse intestinale et autres. Or, ce ne sont proba- 
blement pas les cellules épithéliales qui interviennent dans la genése de 
cette immunité locale, mais les cellules du systéme qui se trouvent immé- 
diatement au-dessous et en connexion intime avec elles. Pour arriver a 
cette conclusion, il suffit de se rappeler que ce ne sont en général pas les 
cellules épithéliales, mais les cellules du systeme, qui phagocytent les 
microbes et qui provoquent l’élaboration des ferments et des anticorps. 

D’autre part, le fait que ces cellules sont réunies dans un systéme qui, 
malgré son ubiquité, a gardé des caractéres régionaux tout a fait pro- 
noncés rend cette hypothése encore plus plausible. Enfin ’immunité qui 
s’étend a tout le tissu réceptif aprés l’application locale de vaccin, sans 
quwil y ait modification des humeurs, ne peut étre que l’effet d’un méta- 
bolisme et d’une circulation de cellule 4 cellule telle que nous la consta- 
tons dans le systéme réticulo-endothélial. 
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3. — LE SYSTEME RETICULO-ENDOTHELIAL ET 
DES LIPOIDES. 

Le role du systéme réticulo-endothélial dans le métabolisme des 
graisses et surtout des lipoides devient évident dans certains états patho- 
legiques, notamment dans la maladie de Gaucher. C’est, comme on sait, 
une affection parfois familiale, a4 évolution trés lente, dont les principales 
manifestations cliniques sont des troubles dyspeptiques, du subictére 
passager, des hémorragies sous forme d’épistaxis et parfois de purpura. 
A lautopsie, on trouve une rate énorme, a surface lisse, avec un paren- 
chyme pale, homogéne. Le foie est hypertrophique, presque toujours dur 
et scléreux. L’examen histologique de la rate montre un aspect trés carac- 
téristique : les corpuscules de Malpighi sont atrophiés au point méme de 
n’éire plus reconnaissables ; la structure de la pulpe rouge est comple- 
tement bouleversée ; on y voit des alvéoles bordés par des lames con- 
jonctives et remplis par des cellules volumineuses, d’aspect épithé- 
lioide, 4 protoplasme clair, vacuolaire. Les premiers auteurs qui ont 
décrit cette affection, GAUCHER lui-méme et aprés lui Picou et RamMonp, 
croyaient étre en présence d’une tumeur et parlaient d’un « épithéliome 
primitif de la rate >. 

“Les recherches ultérieures, entreprises avec des méthodes histolo- 
giques et histochimiques plus perfectionnées, ont considérablement 
changé cette interprétation. Le contenu des cellules vacuolaires est formé 
par une substance qui, au début de Il’affection, se teinte faiblement par 
le soudan et par le bleu de Nil ; plus tard, ces réactions sont le plus sou- 
vent négatives, mais cependant la réaction de Ciaccio est positive, ainsi 
que la coloration de la myéline d’aprés la méthode de Weigert. Il s’agit 
done trés probablement de lipoides phosphorés dont la constitution se 
rapproche de celle de la técithine. JossELIN DE JoNG et SIEGENBECK VAN 
HEUKELOM, puis SIEGMUND, ont apporté la preuve que les cellules vacuo- 
Jaires proviennent des cellules réticulaires ; SCHLAGENHAUFEN et SIEG- 
MUND ont rencontré les mémes cellules dans le foie, ot elles se déve- 
leppent aux dépens des cellules de Kupffer, dans le réticulum des gan- 
glions lymphatiques et dans la moelle osseuse. Ainsi la maladie de Gau- 
cher nous apparait aujourd’hui comme une maladie de systéme, carac- 
lérisée par une réaclion hyperplasique et une transformation vacuolaire 
(avec surcharge lécithinique) des cellules réticulo-endothéliales. Sans 
doute cette transformation est en rapport avec l’hypercholesterinémie 
qui, d’aprés des recherches récentes, est constante dans la maladie de 
Gaucher. 

ll existe encore une autre affection qui montre bien les rapports 
iroits entre la lipémie et les modifications des cellules réticulo-endo- 
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théliales, c’est le diabéte gras. On observe au cours de cette affection des 
lésions trés voisines de celles de la maladie de Gaucher (ScHULTZE, Lutz 
er autres). La rate est trés tuméfiée, les corpuscules de Malpighi dispa- 
raissent complétement, la pulpe rouge est cccupée presque exclusivement 
par des cellules réticulaires trés volumineuses, épithélioides et vacuo- 
laires. Leur aspect morphologique, les réactions histochimiques de leur 
contenu cytoplasmique les rendent identiques aux cellules vacuolaires de 
la maladie de Gaucher. 

Enfin les recherches systématiques et laborieuses de KuSUNOKI ont 
démontré l’existence constante dans la rate de cellules lipoidiques type 
Gaucher. Le nombre de ces cellules est en rapport manifeste avec la 
concentration des lipoides dans le sang. 

Dans tous ces cas, la réaction hyperplasique et linfiltration lipoidique 
ne frappent pas le systéme réticulo-endothélial tout entier ; les altéra- 
tions sont localisées d’abord dans la rate, puis dans le foie, dans les 
ganglions lymphatiques et dans la moelle osseuse. Cette localisation n’est 
pourtant pas exclusive, nous connaissons des altérations tout 4 fait sem- 
blables dans le systeme histiocytaire du tissu conjonctif : ce sont le xan- 
théiasma et les ranthomes. Le xanthélasma présente, comme on sait, une 
accumulation dans les interstices conjonctifs du derme de cellules vacuo- 
Jaires chargées de graisses neutres et d’éthers de la cholestérine. Les 
xanthomes, dont le siége est en général plus profond, répondent 4 une 
prolifération de cellules fusiformes, souvent chargées d’hémosidérine, 
auxquelles se mélent des cellules vacuolaires. Il est évident que ces mal- 
formations tumorales correspondent 4 une prolifération et 4 une méta- 
morphose graisseuse de cellules histiocytaires, comme on l’observe dans 
la rate, dans le foie et dans la moelle osseuse. Ces faits sont d’autant plus 
intéressants que la encore il existe des rapports évidents avec le méta- 
bolisme des graisses et des Jipoides. On n’a qu’a se rappeler que les 
xanthélasmas s’observent de préférence chez des sujets atteints d’affec- 
tions hépatiques avec ou sans ictére, et chez les diabétiques ; du reste, 
les recherches de CHAUFFARD et de son école, de PAUTRIER et LBvy, ont 
démontré que ces tumeurs s’accompagnent de cholestérinémie. 

A ces faits, tirés de la pathologie humaine, s’ajoutent les données 
expérimentales d’Anitscukow. Cet auteur a constaté que la cholestéri- 
némie expérimentale du lapin détermine une accumulation de lipoides 
anisotropes (dérjvés de la cholestérine), surtout dans la rate et dans la 
mcelle osseuse, parfois dans les ganglions lymphatiques et dans les cel- 
lules de Kupffer. Les lipoides se trouvent exclusivement dans les cellules 
qui se teintent par la coloration vitale, donc dans le systéme réticulo- 
endothélial. Ces cellules subissent les mémes transformations qu’on 
observe dans le diabéte gras et dans la maladie de Gaucher. 

L’ensemble de ces données est assez homogéne pour permettre des 
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conclusions précises. Les rapports entre le systéme réticulo-endothélial 
et le métabolisme des lipoides sont démontrés : la maladie de Gaucher, 
les altérations du systeme dans le diabéte gras, les xanthélasmas et les 
xanthémes sont des lésions de méme essence et représentent des réac- 
tions du systeme provoquées par la cholestérinémie ; elles ne différent 
entre elles que par leur étendue et leur localisation. 


4. — LES RAPPORTS DU SYSTEME RETICULO-ENDOTHELIAL AVEC LA 
DESTRUCTION DES HEMATIES ET AVEC LA DESINTEGRATION DE 
I’ HEMOGLOBINE, 


Ce sont particuliérement les recherches faites sur l’ictére hémolytique 
qui ont mis en lumiére le réle important que jouent certaines parties 
du systeme réticulo-endothclial dans la désintégration des hématies. 
l’ictere hémolytique est, comme on sait, une affection, caractérisée par 
une rétention exclusive des pigments biliaires (ictére dissocié dans le 
sens de BRULE) et par une tuméfaction splénique. A ces symptomes 
s'associe fréquemment une anémie trés prononcée. Les qualités fonction- 
nelles de la cellule hépatique ne semblent nullement touchées ; il y a, 
au contraire, élimination abondante de pigments biliaires, la bile est trés 
concentrée, les selles sont abondamment colorées pendant toute la durée 
de affection. Tous ces symptémes disparaissent quand on pratique la 
splénectomie. L’ensemble de ces données ne permet qu’une conclusion : 
lictére hémolytique est di a une surproduction de bile, et cette surpro- 
duction de bile est en rapport avec des altérations spléniques. L’examen 
histologique de la rate confirme entiérement cette hypothése. On trouve 
cet organe gorgé de sang, qui s’accumule surtout dans le tissu pulpaire. 
A ce niveau, il y a une phagocytose trés intense, une destruction énorme 
d’hématies ; d’ailleurs, on s’est rendu compte qu’au cours de l’ictére 
hémolytique les hématies sont détruits quatre 4 six fois plus rapidement 
que dans les conditions normales. La pathogénie de cette curieuse 
affection parait donc évidente : l’ictére hémolitique est en rapport avec 
un fonctionnement vicieux du tissu splénique, qui se manifeste par une 
destruction intense des globules rouges ; cette destruction des globules 
détermine d’une part une hyperactivité de la moelle osseuse. Tant que la 
moelle arrive 4 compenser, par son hyperactivité, la destruction globu- 
laire, il n’y a pas d’anémie, mais au bout d’un certain temps I’hémato- 
poiése peut devenir insuffisante, et ainsi s’expliquent les deux symptémes 
cardinaux : l’ictére et l’anémie. 

Certaines formes d'anémie pernicieuse présentent beaucoup d’ana- 
logies avec l’ictére hémolytique ; on y observe également un subictére du 
4 l’excés de bilirubine dans. le sérum, parallélement avec une élimina- 
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tion exagérée de bile par la cellule hépatique. La rate ressemble beaucoup 
a celle de Victére héemolytique ; il y a une abondance de sang dans la 
pulpe et une phagocytose trés marquée d’hématies. Ces faits permettent 
méme de penser que l’anémie pernicieuse n’est pas due en premiére 
ligne 4 un fonctionnement défectueux de la moelle, mais a une destruc- 
tion intense des hématies suivie d’une fatigue des organes hématopoié- 
tiques. Pour lutter contre cette obstruction globulaire, on a naturellement 
essayé la splénectomie ; mais, contrairement a ce qui se passe dans 
lictére hémolytique, l’effet thérapeutique de cette opération n’est que 
passager. La morphologie fournit l’explication de cet échec: dans 
Victére hémolytique, la destruction globulaire s’observe exclusivement 
dans la rate ; dans l'‘anémie pernicieuse, au contraire, ce phénomeéne est 
beaucoup plus généralisé, s’étend aux cellules de Kupffer et aux cellules 
réticulaires des ganglions hémolymphatiques. 

Ces deux affections, l’ictere hémolytique et l’anémie pernicieuse, illus- 
trent d’une facon remarquable les rapports intimes de certaines parties 
du systéme réticulo-endothélial avec la désintégration des hématies. Mais 
il importe de savoir jusqu’a quel point se produit cette désintégration 
sous l’influence des cellules réticulo-endothéliales. Est-ce seulement 
lhémoglobine qui est mise en liberté, ou le processus va-t-il jusqu’a la 
transformation de l’hémoglobine en pigments ferrugineux et en bilirv- 
bine ? En d’autres termes, l'étude du systéme réticulo-endothélial con- 


duit directement a l’ancien probléme de lictére extrahépatique, qui a de 
nouveau été mis a l’ordre du jour et trés discuté au cours des derniéres 
années. Des données entiérement nouvelles ont été acquises. Pour en 
faciliter exposé, nous les envisagerons successivement suivant leur 
ordre morphologique, expérimental et clinique. 


a. — FAITsS D’ORDRE MORPHOLOGIQUE. —- Puisque les pigments biliaires 
se voient facilement dans les tissus, il parait 4 premiére vue trés simple 
de rechercher l’endroit de leur formation par des méthodes histologiques. 
Or, dans des conditions normales, on ne voit des pigments ni dans les 
cellules hépatiques, ni dans les cellules de Kupffer, ni dans la rate. La 
secrétion normale se produit avec une dilution telle que les pigments 
deviennent apparents seulement lorsqu’ils s’accumulent et se condensent 
dans les capillaires biliaires. Ce n’est que-dans des conditions patholo- 
giques (ictéres par obstruction du cholédoque, ictéres toxiques et hémo- 
lytiques) qu’on voit apparaitre des pigments biliaires dans les cellules 
hépatiques, dans les cellules de Kupffer et parfois dans la rate. Mais les 
troubles profonds de la fabrication et de l’élimination des pigments 
biliaires qui caractérisent ces états pathologiques interdisent toute con- 
clusion pour la biligénése normale. Retenons seulement ces deux faits: 
Lewit a fait la cons‘atation intéressante que la rate de la grenouille 
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contient normalement des cellules pulpaires chargées de pigments fer- 
rugineux et de biliverdine ; le nombre de ces cellules et la quantité 
du pigment augmentent considérablement quand on intoxique l’animal 
par hydrogéne arsénieux ou par le toluyléne-diamine. L’autre fait a 
mentionner est la formation de bilirubine dans de vieux hématomes. 
(SABRAZES et MURATET, BARD, MELIAN, G. FROIN, GUILLAIN et TROISIER et 
nombre d’autres.) Ces données, en somme les plus importantes qui se 
dégagent de ces considérations morphologiques, démontrent bien la 
possibilité d'une biligénése extrahépatique, mais n’excluent pas que 
dans les conditions normales le foie participe 4 cette besogne. 


b. — FAITS D’ORDRE EXPERIMENTAL. — Les expériences entreprises 
dans le but d’élucider la biligénése sont presque innombrables ; nous 
nous bornerons a en citer les plus importantes et les plus concluantes. 
En premiere ligne, il y a lieu de mentionner les expériences classiques 
de Minkowski et de Naunyn. Apreés extirpation du foie chez des oies et 
des canards, ces auteurs ont pratiqué une intoxication avec de l’hydro- 
gene arsénié ; tandis que chez l’animal normal ce toxique détermine un 
ictére intense, les animaux hépatectomisés ne présentérent qu’un ictére 
tres léger que ces auteurs attribuaient a la persistance d’un petit moi- 
gnon de tissu hépatique. Naturellement, ils en concluent qu'il n’y a 
pas d’ictére sans intervention de la cellule hépatique. 

Cette conclusion, universellement admise pendant un certain temps, 
nest pas restée sans contestations. Mac NEE a répété les mémes expé- 
riences, en ayant soin de ne pas laisser subsister la moindre trace de 
tissu hépatique. Aprés V’intoxication, trois de cing animaux soumis a 
lexpérience présentérent encore de la bilirubine dans les urines. 

Dans les deux cas négatifs, lintoxicaticn ¢tait manifestement trop 
violente, elle n’avait déterminé que de l’hémoglobinurie. Les animaux 
chez lesquels Mac NEE avait pratiqué, en plus de V’hépatectomie, une 
splénoctomie, ne présentaient jamais de bilirubinurie. En outre, Mac NEE 
insiste sur le fait que les oiseaux se prétent mal a ces expériences, la rate 
est trés petite par rapport au foie, dont les cellules de Kuffffer consti- 
tuent le principal du systéme réticulo-endothélial. Il est alors impossible 
de supprimer chez les oiseaux les fonctions hépatiques sans entraver 
sérieusement celles du systéme. Breiinc et Isaak ont attaqué le probléme 
par le cété opposé. Tandis que Minkowski et NAUNYN ont essayé de sup- 
primer le foie, ils ont cherché 4 éliminer le systéme réticulo-endothélial 
en pratiquant la splénectomie et le blocage avec du collargol. Les animaux 
ainsi traités et intoxiqués avec de l’hydrogéne arsénié présentaient quand 
méme de l’ictére. L’ictére se produit donc apparemment sans l’inter- 
vention du syst¢me réticulo-endothélial. Mais, 1a encore, le résultat_n’est 
pas concluant. Brettne et Isaak ont expérimenté avec des souris. Pour 
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produire chez les maminiféres de l’ictére avec de l’hydrogéne arsénié, jj] 
faut déterminer une intoxication trés lente; dés que le toxique est 
absorbé en dose excessive, il se produit exclusivement de l’hémoglobi- 
nurie. Cr, il parait trés difficile, sinon imposssible, d’aprés ce que nous 
avons vu plus haut, de bloquer tout le systeme pendant le temps néces- 
saire a une telle expérience. 

PEARCE a fait ’expérience suivante : il injecte du sérum hémolytique 
a des chiens ; chez les animaux normaux, cette injection provoque un 
ictére intense ; chez les chiens splénectomisés, il n’y a pas d’ictére, mais 
de V’hémoglobinuric. 

WuippLe et Hooper ont appliqué les expériences de MINKOWSKI et de 
NAUNYN aux mammiféres, en remplacant l’opération brutale de lhépa- 
tectomie par la ligature de l’artére hépatique combinée avec la fistule 
d’Eck. Malgré cette exclusion totale du parenchyme hépatique, l’injection 
d‘hémoglobine fut suivie d’un ictére intense et de bilirubinurie. 

LEPEHNE a fait les mémes expériences que BreLING et ISAAK, en Dlo- 
quant le systéme réticulo-endothélial avec du collargol, seulement il ne 
s'est pas adressé aux mamunifeéres, ot la durée de l’expérience compromet 
Veffet du biocage: il a expérimenté sur des oiseaux (pigeons, oies), 
L’intoxication a Vhydrogene arsénié ne produit pas d’ictére chez les 
animaux 4 systéme bioqué, les animaux de contréle présentent par contre 
un ictére intense. 

Enfin, n’oublions pas d’indiquer une constatation, ayant la valeur d’une 
expérience, faite chez ’homme. Puisqu’on est 4 méme de doser la bili- 
rubine dans le sang, il existe un moyen bien simple d’apprécier le rée 
de la rate dans la biligénése : c’est le dosage séparé de la bilirubine dans 
le sang de la veine et de I’artére splénique. Ces dosages ont été faits 4 
différentes reprises au cours de splénectomies pour ictére hémolytique. 
Dans plusieurs cas, le sang veineux était en effet beaucoup plus riche en 
bilurubine que le sang artériel. (EppINcER, Verhandl. der pathol. Gesells- 
chaft, 1921, p. 37.) 

Ces exemples sont suffisamment nombreux pour démontrer les idées 
fondamentales qui ont guidé Jes expérimentateurs, et pour apprécier les 
résultats obtenus. Il est certain que, dans des conditions pathologiques, 
la formation des pigments biliaires peut se produire dans le systéme 
réticulo-endothélial, et méme, dans des conditions physiologiques, le 
réle de la cellule hépatique comme élément producteur de la bilirubine 
parait de plus en plus douteux. 


c. — DONNEES CLINIQUES. — A ces faits d’ordre expérimental s’ajoutent 
les données importantes de l’observation clinique entreprise avec des 
méthodes d’une haute originalité par l’école francaise contemporaine. 
Nous pensons tout particuligrement aux nombreuses publications de 
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WIDAL, ABRAMI et BRULE et a la limpide synthése de ces recherches dans 
étude d’ensemble de BRULE sur les ictéres. Il est établi aujourd’hui que 
immense majorité, des ictéres dits catarrhaux est due a une hépatite. 
Avec la conception classique, on est alors en présence de ce fait para- 
doxal que la cellule hépatique malade, au lieu de présenter des déchéances 
fonctionnelles, inonde tout l’organisme de ses produits de sécrétion. 
I’ictere par hépatite, incompréhensible quand on considére la cellule 
hépatique comme élément fabriquant, s’explique trés bien quand on la 
considére comme éiément excrétant des pigments biliaires. D’autre part, 
on sait bien aujourd’hui qu’il existe une cholémie physiologique : le sang 
contient toujours une certaine quantité de pigments biliaires. Ce fait 
indique nettement que les pigments ne sont pas formés et excrétés par 
la méme cellule, mais par des organes différents. L’existence enfin et 
létude des ictéres dissociés a fourni de nouveaux documents trés inté- 
ressants. Les travaux de BRULE ont montré qu’il existe des ictéres pure- 
ment pigmentaires, qui s’observent précisément dans des cas ou la cellule 
hépatique n’est nullement atteinte, mais ou il existe une hyperactivité 
manifeste du systéme réticulo-endothélial (ictére hémolytique). Cette 
série de faits jointe 4 maintes observations de détail sur lesquelles nous 
ne pouvons insister ici fournissent des documents assez importants pour 
justifier la conclusion de Bru e : « Il est bien démontré aujourd iui que 
les pigments biliaires peuvent se former en dehors du foie; on peut 
aller plus loin et se demander si véritablement la cellule hépatique inter- 
vient jamais dans la formation de la bilirubine. Nous croyons, pour 
notre part, que la mutation de ’hémoglobine en bilirubine se produit 
dans le systéme circulatoire et dans certains tissus sans que le foie ait 
aucunement a y intervenir ; la bilirubine arrive toute formée 4a la cellule 
hépatique, qui en régle le passage dans les voies biliaires. » (BRULE, 
Recherches récentes sur les ictéres, 2° éd., p. 175.) 

Ces « certains tissus » auxquels BRULE attribue la formation des pig- 
ments biliaires se confondent visiblement avec le systéme réticulo- 
endothélial, plus spécialement avec la rate, les cellules de Kupffer et les 
ganglions hémolymphatiques. 

Voila la grosse conclusion qui se dégage de cet ensemble d’études ana- 
tomiques, cliniques et expériimentales ; inutile d’insister encore sur toutes 
les questions accessoires qui surgissent de tous les cétés. Pour le sujet 
que nous exposons, il importe peu de savoir si la biligénése se produit 
dans les cellules réticulo-endothéliales mémes ou dans le sang circulant 
sous influence de ferments secrétés par ces cellules. Le fait essentiel, 
cest influence considérable du systéme réticulo-endothélial sur la des- 
truction des hématies et sur Je métabolisme de tous les produits de 
déchet qui en résultent. 
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Nous ne voulons pas terminer cette revue sur le systéme réticulo- 
endothélial sans parler des recherches entreprises depuis plus de dix ans 
en France, et dont BorreL a été linitiateur. Ces recherches sont d’autant 
plus intéressantes a parcourir qu’elles ont été entreprises en toute indé- 
pendance des travaux allemands, japonais et américains, et qu’elles ont 
abouti-a des conceptions tout a fait superposables. Par ses études sur 
la pigmentogénése chez les vertébrés inférieurs et chez les invertél,rés, 
Borrev est arrivé a la conception qu’il existe entre les vaisseaux san- 
guins et les épithéliums un réseau cellulaire continu dans _ lequel 
les substances les plus variées sont élaborées et circulent de cel- 
Jule 4 cellule. Parmi ces nombreuses substances se trouvent les pigments ; 
c’est grace a eux que Je réseau apparait avec cette parfaite netteté chez 
les animaux examinés. Ce réseau trophique ou ce plan piqgmentaire, 
comme l’appelle BorreEL, est le siége de nombreux processus de meéta- 
bolisme; beaucoup de processus sécrétoires qu’on attribue a l’épithélium 
se produisent en réalité dans ce plan, les substances arrivent toutes 
préparées a la cellule épithéliale, qui ne se charge que de leur excréticn. 
Masson a vérifié et complété ces recherches en montrant l’existence de 
ce réseau chez homme, ou, 4 défaut d’une pigmentation naturelle et 
artificielle, le plan trophique est en général invisible. Les travaux de 
Masson ont démontré que des inclusions cellulaires qui se trouvent dans 
des conditions pathologiques dans le réseau dermique (graisses, pigments 
ferrugineux) cheminent de cellule 4 cellule vers l'épiderme ou, comme 
les pigments, elles sont absorbées par les éléments de la couche basale. 
Une constatation tout a fait superposable avait été faite par Rippert 
apres injection de carmin dans le tissu sous-cutané. Le carmin, absorbé 
par les cellules chromophiles, est dirigé vers les cellules de l’épiderme, 
et Rippert fut déja frappé par le fait que les granulations du colorant se 
trouvent toujours dans les mémes cellules qui renferment le pigment. 

Il y a encore un autre fait qui a été mis en évidence par les travaux de 
Masson : les courants circulatoires qui relient les cellules épidermiques 
et les cellules du réseau se concentrent dans des cellules spéciales, qui 
sont les cellules de Langerhans. Ce ne sont donc pas toutes les cellules 
épidermiques qui collaborent directement a cet échange dermo-épider- 
mique ; on a nettement l’impression que cet échange se produit exclusi- 
vement par Ilintermédiaire des cellules de Langerhans : celles-ci 
empruntent au réseau dermique des matiéres qu’elles distribuent aux 
autres cellules épithéliales et, inversement, elles transmettent au réseau 
les substances élaborées par les autres cellules épidermiques. Avec cette 
constatation, une notion nouveile et trés importante a été acquise : aux 
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carrefours entre les cellules du systéme réticulo-endothélial et les cel- 
lules épithéliales sont placées des cellules spéciales, « cellules ambocep- 
trices » de Masson, qui jouent apparemment un role important comme 
régulateur du métabolisme et des échanges tissulaires. Ce rdle « ambo- 
cepteur » a déja été reconnu pour la cellule de Kupffer ; Risserr et 
LescHKE notamment ont apporté des preuves concluantes a ce sujet. 
RiBRERT a établi que le carmin injecté a l’animal est d’abord absorbé par 
les cellules de Kuffer, qui le distribuent ensuite a la cellule hépatique. 
Inversement, les produits de sécrétion interne de la cellule hépatique 
sont souvent transmis a la cellule de Kupffer avant de passer dans la cir- 
culation sanguine. LEScHKE a fait cette démonstration avec des méthodes 
histochimiques pour la sécrétion de l’urée. 

On voit jusqu’a quel point les travaux entrepris sur le systéme réticulo- 
endothélial par les auteurs allemands, japonais et américains d’un coté, 
par les auteurs francais d’autre part, se complétent et se vérifient mutuel- 
lement. Entre les conceptions générales de GOLDMANN et celles de BORREL, 
il n’y a aucune différence, et pourtant Iles points de départ de leurs 
recherches ont été trés différents : pour GoLDMANN, c’était la coloration 
vilale arlificielle, pour BorreL la pigmentogénése, sorte de «oloration 
vitale naturelle. Ces conceptions se trouvent actuellement vérifiées dans 
une large mesure. Nous avons vu que ce systéme cellulaire, qu’on l’appelle 
par son nom anatomique, systéme réticulo-endothélial, ou par son nom 
physiologique, sysiéme trophique, joue un role important dans beau- 
coup de processus de métabolisme normal et pathologique ; nous avons 
vu son importance dans le processus de défense contre les infections, 
dans le métabolisme des graisses, dans la désintégration des hématies 
et dans ia production du pigment biliaire, son importance enfin dans 
tous les échanges tissulaires et, certainement, nous sommes encore loin 
de connaitre toutes ses fonctions et tous ses rapports avec la patho- 
logie générale et la pathologie spéciale. La connaissance de ce systéme 
ouvre un vaste champ 4 des recherches intéressantes, et, nous croyons, 
fructueuses. C’est en concentrant notre attention sur ce systeme trophique 
qvon recueillera probablement des renseignements trés importants sur 
le fonctionnement normal et pathologique de beaucoup d’ofganes tels 
que le foie, le rein, le pancréas. L’étude de certaines maladi¢s est entié- 
rement 4 refaire parce qu’on a totalement négligé le rdéle ‘du systeme 
réticulo-enduthélial ; tel est le cas pour les cirrhoses, oi pourtant le réle 
du systeme (voir la tuméfaction splénique) saute aux yeux. Dans d’autres 
affections encore, ou ce réle est peut-¢tre moins évident, mais ou l’étude 
anatomique n’a fourni aucune explication satisfaisante jusqu’a présent, 
celte étude est 4 reprendre ; nous pensons tout particyli¢érement au 
diabéte, aux troubles nutritifs des nourrissons, au choléra infantile et 4 
teus les états hémogéniques (hémophilie, purpura idiopatique). 
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FORNI (G.). — Dell’ artrite deformante (De l’arthrite déformante). — La 
Chirurgia degli organi di movmziento, 1923, vol. VIII, p. 87 (avec 61 figures, 
presque toutes microphotos). 


Dégénérescences et inflammations 


Cet important memoire, suivi dune bonne bibliographie, n’apporte 
sur arthrite déformante aucun fait nouveau, mais on y trouvera, avec 
des considérations cliniques et thérapeutiques, une trés consciencieuse 
étude anatomique personnelle, portant sur 14 cas (10 hanches et 4 méta- 
turso-phalangiennes, toutes piéces de résections chirurgicales). 

Les altérations intéressent, dit l’auteur, toutes les parties de l’articu- 
lation, avec déformation des tétes articulaires, usure et atrophie du car- 
tilage d’encroitement, ramollissement et ostéoporose de l’os spongieux, 
prolifération de la synoviale. 

Les altérations histologiques sont caractérisées par un processus dégé- 
nératif et nécrobiotique au niveau du cartilage sérié, par la production 
de tissu fibreux, rarement par la prolifération des chondroblastes, par 
la néoformation d’anses vasculaires pénétrant au milieu du cartilage, par 
la formation de cavités kystiques. 

Ces lésions sont exactement les mémes a tous les ages; il y a donc 
une seule arthrite déformante, aussi bien infantile que juvénile et sénile. 

Au point de vue pathogénique, cette affection aurait des origines 
diverses : congénitaie, traumatique ou inflammatoire, qui toutes agiraient 
d’abord sur le cartilage d’accroissement, lieu initial des lésions ensuite 
généralisées a toute l’articulation. 

MOULONGUET. 


MONOD (M"° Gabrielle et M. Robert). — Etude sur la thyroidite ligneuse 
chronique. — Journal de Chirurgie, Paris, Masson et C'*, 1923, t. XXII, n° 1, 
p. 1, 10 fig. 

Les auteurs rapportent trois cas de cette singuliére affection, décrite 

pour la premiére fois par Riedel en 1896. 

Le premier cas concerne une femme de trente ans, qui présentait une 
tuméfaction diffuse, trés dure et indolore de la région cervicale anté- 
rieure, avec symptémes de compression trachéale. La biopsie montrait 
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que cette tumeur était composée de tissu scléreux. Malgré l’absence de 
stigmates de syphilis héréditaire ou acquise (Wasserman négatif), on 
institue un traitement spécifique, d’ailleurs sans résultats. La malade 
meurt subitement apres quelques mois de traitement. A l’autopsie, on 
trouve une exulcération de toute la trachée avec épaississement consi- 
dérable de la paroi. La trachée est entourée d’un bloc de tissu fibreux 
dense qui englobe tous les organes cervico-médiastinaux, y compris 
le corps thyroide, macroscopiquement presque plus reconnaissable. La 
tumeur est constituée histologiquement d’un tissu scléreux en différentes 
phases évolutives, sans particularités notables. Au niveau du_ corps 
thyroide, on retrouve encore quelques vestiges glandulaires enserrés 
dans le tissu cicatriciel. Pas de spirochétes dans les coupes. 

Dans le second cas, il s’agit d’une femme de trente-huit ans, atteinte 
d’une tumeur ligneuse enclavée entre les deux sternos, faisant bloc avec 
l'appareil laryngo-trachéal et infiltrant la peau, de sorte qu’on pensait 
a une tumeur maligne. Dyspnée permanente avec crises de suffocation, 
A la biopsie, on trouve des masses nécrotiques entourées d’un tissu 
de granulation, avec tendance précoce a la sclérose. La femme étant 
reconnue syphilitique (Wassermann +), on institue un traitement spéci- 
fique avec résultat surprenant : disparition totale de la tumeur et des 
symptomes de compression trachéale aprés deux mois. 

Le troisiéme cas a trait 4 une syphilitique de quarante-cing ans, pré- 
sentant une tumeur analogue de la base du cou avec crises de dyspnée 
telles, qu’on procéda a la trachéotomie. On constate la présence d’une 
gangue fibro-cedémateuse qui englobe tous les organes, de sorte qu’on ne 
retrouve la trachée qu’avec beaucoup de difficultés. Aprés ouverture 
de la trachée, on constate que sa lumiére est fortement sténosée sur une 
étendue de plusieurs centimétres. Une biopsie de la tumeur révéle des 
lésions d’inflammation chronique. La malade meurt subitement quelques 
heures aprés lintervention. Pas d’autorsie. 

D’aprés les constatations nécropsiques du premier cas, l’analogie des 
sympt6mes cliniques (notamment de la sténose trachéale constatée dans 
le troisiéme cas) et des résultats biopsiques des deux autres cas, les 
auteurs admettent que le point de départ de la maladie de Riedel n’est 
pas le corps thyroide, mais la trachée. Comme étiologie, la syphilis leur 
est probable, malgré le Wasserman négatif du premier cas. II s’agirait 
done dun syphilome laryngo-trachéal, qui s’accompagne secondairement 
d'une cellulite diffuse capable d’envahir tous les espaces celluleux du 
cou. L’envahissement du corps thyroide n’est qu’une étape de ce pro- 
cessus de cellulite diffuse chronique. La maladie de Riedel entrerait 
done dans le cadre de la syphilis trachéale ; la constatation de lésions 
de cet organe constituerait l’élément essentiel du diagnostic. 


> | 


+, 


ANALYSES 109 
nce de HEDINGER (E.). — Uber Thrombose bei Kohlenowydvergiftung (Sur la 
if), on thrombose dans intoxication par oxyde de carbone). — Virchow’s Archiv fir 
malade Path. Anat, u. Physiol. u. f. Klin. Med., Berlin, 1923, t. CCXLVI, p. 412. 
sie, on M. Hedinger relate le cas d’une obstruction aigué de l’artére coro- 

consi- naire gauche par une thrombose au cours d’une intoxication par l’oxyde 
fibreux de carbone, lésion qui entrainait la mort du sujet au bout d’une heure 
ompris environ sans aucune lésion du myocarde. L’auteur attribue, pour l’éta- 
ble. La plissement d’une telle thrombose, bien plus d’importance aux lésions 
érentes anatemiques préexistantes qu’a la quantité de gaz absorbé. En effet, 
corps dans son observation, la coronaire gauche présentait des lésions artério- 
nserrés sclérotiques prononcées, avec intégrité presque absolue des autres vais- 
seaux, tandis que la quantité de gaz absorbé était minime. 
itteinte HOUETTE. 
avec 
pensait HEDINGER (E.) et CHRIST (A.). — Zur Bedeutung des hamorrhagischen 
cation, Lungeninfarktes im Alter (Sur J’importance de Jl’infarctus pulmonaire 
a tissn hémorragique dans la vieillesse. — Centralbl. f. allg. Path. u. Pathol. Anat., 
1923, t. XXXIII. 
. spéci- MM. Hedinger et Christ trouvent sur 2000 autopsies de vieillards au- 
et des dessus de soixante ans, 300 décés d’infarctus pulmonaires, dont 174 pour 
le sexe masculin et 126 pour le sexe féminin. Seuls 12 cas furent diagnos- 
1s, pré- tiqués cliniquement. Dans l’imimense majorité des cas, il s’agissait d’em- 
yspnée bolies pulmonaires, dont le thrombus primitif siégeait le plus souvent 
. dais dans la veine fémorale, bien plus rarement dans le plexus prostatique ou 
ven dans le coeur droit. Comme autres lésions importantes, ils ont trouvé 
vestesl sur ces 300 cas, 138 fois de l’artério-sclérose plus ou moins généralisée, 
- win 115 fois une hypertrophie cardiaque et 88 fois de l’emphyseme pulmo- 
te Ge naire chronique. Et en s’appuyant sur le travail de Roussy et Leroux 
1elques paru dans les Annales de Médecine (t. IX, 1921), qui ont démontré en 
plus que souvent les infarctus pulmonaires typiques, modifiés par )’in- 
gie des fection, prennent les caractéres des broncho-pneumonies hémorragiques, 
i ell Hedinger et Christ concluent que, chez les vieillards, la clinique devrait 
on plus souvent penser a l’infarctus pulmonaire qu’elle ne l’a fait jusqu’a 
présent. 
HOUETTE. 
’agirait 
remot MARTIN (J.-F.) et DECHAUME (Jean). _ Des lésions vasculaires causées 
aa par la curiethérapie. — Journal de Médecine de Lyon, 1924, n® 96, p. 19. 
ce pro- En comparant les lésions vasculaires consécutives 4 la curiethérapie 
itrerait et celles dues 4 l’électrocution, les auteurs concluent qu’il s’agit, dans 
lésions les deux cas, de lésions du méme ordre, mais de degré différent. Elles 


débutent par une désintégration de la mésartére avec nécrose particu- 
liére de l’élastique interne sans phénomeénes inflammatoires surajoutés 
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¢c! n’ayant aucune analogie avec V’athérome. Les lésions, bien que 
minimes, s’étendent sur un vaste territoire en fusant le long de l’arbre 
vesculaire. Le degré plus grave, la nécrose fibrinoide (Letulle), est une 
lésion massive et brutale, confondant toutes les tuniques vasculaires 
dans une méme dégénérescence anhiste et nécrotique, s’étendant elle 
aussi sur tout l’arbre vasculaire régional et empiétant méme sur le 
stroma. Deux phénoménes rendent ces lésions particuliérement dange. 
reuses : la persistance de la perméabilité vasculaire, d’oti les hémor- 
ragies possibles, et l’absence de réaction locale, d’ou la facilité des 
infections, avec toutes leurs complications. Les vaisseaux atteints con- 
servent la trace indéiébile de ces dégats, mais peuvent finalement s’obli- 
terer par l’épaississement progressif des tuniques endopériartérielles, 
Lien que rares, ces lésions vasculaires é¢ventuelles nécessitent une 
grande circonspection de la part des curiethérapeutes. 
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Troubles du métabolisme 


CHAUFFARD (A.) et WOLF (M.). — Structure et évolution des tophus 
goutteux. — Presse Medicale, Paris, 1923, n° 97, t. XXXI, p. 1013. 


Les auteurs ont repris l’etude histophysiologique des tophus gout- 
teux, en se basant sur Is caractéres biologiques du sujet porteur des 
tophus et sur les caractéres biologiques des fragments prélevés par 
biopsie. 

L’aspect histologique du tophus cst 4 peu prés toujours le suivant: 
autour d’un centre anhiste, formé par un dépot de cholestérine, se grou- 
pent des cristaux d’urate de soude en aiguilles. Au contact des cristaux 
se trouve un tissu réactionnel constitué par de nombreuses cellules 
géantes a corps étranger, par une légére infiltration lympho-plasmo cel- 
lulaire, et surtout par une prolifération conjonctive. C’est ce tissu réac: 
tionnel qui donne au tophus sa coque limitante. 

L’étude des différentes phases évolutives a démontré que la forma- 
tion du tophus n’est nullement précédée par une neécrose_tissulaire, 
comme le prétendait Ebstein. 

La présence de cholestérine dans les tophus est intéressante a noter ; 
elle est en rapport avec la cholestérinémie augmentée chez les goutteux 
(Chauffard), et confirme les lois établies par Chauffard et par son école 
sur les dépéts de cholestérine dans les tissus. 

En ce qui concerne la disposition réciproque de la cholestérine et des 
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urates de soude, deux possibilités sont a envisager : 1° la cholestérine 
se dépose d’abord dans les tissus, les urates se précipitent autour du 
noyau de cholestérine, se comportant done comme les sels biliaires dans 
la constitution des calculs biliaires ; 2° il est aussi bien possible que 
Yexsudation plasmatique déverse a la fois dans les tissus cholestérine et 
urate de soude. Le groupement réciproque des deux substances s’effec- 
tuc plus tard, au sein du tophus encore a demi-liquide, conformément 
aux lois générales qui régissent les mélanges de colloides et de cris- 
talloides. 

C’est plutot vers cette derniére hypothése que penchent les auteurs. 


CH. OBERLING. 


CHRIST (A.). — Staubmetastasen und Staubtransport bei Steinhauern (Sur 
les métastases poussiéreuses et Je transport de la poussiére chez les tailleurs 
de pierre)..— Frankfurter Zeitschrift f. Pathol., 1923, t. XXIX. 


M. Christ, ayant eu occasion de faire l’autopsie de trois vieux tailleurs 
de pierres, a trouvé chaque fois, 4 part une silicose pulmonaire dans 
les ganglions péribronchiques, cervicaux, axillaires, rétrosternaux, péri- 
aortiques, périgastriques, péripancréatiques, et surtout dans ceux du 
ligament gastro-hépatique et hépato-duodénal, de nombreux nodules durs, 
confluents par place, légérement proéminents, blanc-grisatres, modéré- 
ment transparents, de un a deux. millimétres de diamétre. Microscopi- 
quement, ces nodules étaient formés par du tissu conjonctif compléte- 
ment scléreux, disposé vaguement en lames concentriquement imbri- 
quées. Un examen physique a la lumiére polarisée, et surtout des analyses 
chimiques minutieuses, ont révélé dans ces petits nodules de l’acide 
silicique en quantité anormalement grande. Quant au transport de cette 
poussiére silicique, depuis les poumons jusque dans les ganglions abdo- 
minaux, l’auteur admet comme voies principales les vaisseaux lympha- 
tiques, et pent-étre accessoirement le courant sanguin. 
 HOVETTR. 


7 


DUSTIN (P.-A.). — Thymocytes et lymphocytes. Démonstration expérimen- 
tale de leurs différences de potentialité. —- Revue Frangaise d’Endocrino- 
logie, Paris, t. 1, p. 332. 


Apres avoir montré, par des recherches antérieures, les différences 
d’origine embryonnaire et les différences physiologiques entre les lym- 
pheeytes et les thymocytes, l’auteur a entrepris de nouvelles expériences 
qui confirment pleinement ses premiers travaux. 

En soumettant des chats nouveau-nés au jetine, il se produit une désin- 
tegration pycnotique rapide et sur place des thymocytes. Des macro- 
phages éliminent ultérieurement les déchets cellulaires. Le lymphocyte 
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est moins sensible 4 la pycnose ; s’il se détruit au cours du jeine, ij] 
ne le fait pas in situ; le dépeuplement ganglionnaire se fait par émi- 
gration. 

En injectant du sérum leucémique humain a des souris blanches, on 
trouve une désintégration pycnotique massive ne s’étendant qu’aux 
thymocytes ayant terminé leur cycle de division élassotique. Dans les 
appareils lymphoides, par contre, on ne trouve pas d’altérations essen- 
tielles. 

L’auteur avait montré antérieurement le phénoméne de l’onde cyne. 
tique déclanchée dans la plupart des organes par l’injection intrapéri- 
tonéale ou sous-cutanée d’une protéine étrangére. Les effets de ces injec- 
tions au niveau du thymus et de l’appareil lymphoide montrent un 
synchronisme partiel entre l’onde cinétique thymique et lymphatique, 
mais aucune équivalence numérique. En multipliant les injections, on 
obtient ce que l’auteur nomme la cynéphylaxie des organes : l’arrét des 
youssées mitotiques. Cet état dure trente jours ou davantage et est spéci- 
fique pour une substance donnée. En pratiquant sur des animaux cyné- 
phylactisés une nouvelle injection de peptone aprés trente jours de 
repos, la réaction est moyenne dans les organes lymphoides, mais 
extraordinairement intense dans !e thymus. 

Ces expériences montrent done une dissociation fonctionnelle nette 
entre les lymphocytes et les thymocytes, qu’il est dorénavant impossible 
de confondre ou d’identifier. 

i. 

NICOLAEFF (L.) (de Karhow). — Influence de l’inanition sur la morpho- 
logie des organes infantiles. — Presse Médicale, Paris, 1923, t. XXXI, n° 96, 
p. 1007. 


J’auteur relate les observations qu’il a faites au cours de la terrible 
famine qui sévit en 1922. 

Le poids du corps était diminué de 20 4 40 % en moyenne. 50 % des 
cadavres examinés présentaient des lésions tuberculeuses trés nettes, 
parmi lesquelles la tuberculose miliaire occupe un pourcentage impor- 
tant. Trés intéressantes sont les constatations sur l’état du tube digestif. 
Les diarrhées abondantes que l’on observe fréquemment s’expliquent 
dans de nombreux cas par les gastrites et par les entérites consécutives 
a usage prolongé d’aliments indigestes. Pourtant, les diarrhées peuvent 
exister en l’absence de toute lésion anatomique du tube digestif ; il faut 
penser 4 une déficience des processus assimilateurs: l’organisme a perdu 
ses propriétés fermentatives et synthétiques. Les pertes de poids que 
subissent les viscéres sont soumises a de larges variations. La diminution 
de poids est peu prononcée pour le cerveau, le pancréas et pour le rein; 
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elle est trés accusée pour le coeur, la rate, le foie et surtout le thymus. 
Le squelette présente des phénoménes d’ostéoporose comparables a ceux 
qu’on constate chez les vieillards, les téguments offrent également des 
changements séniles : perte d’élasticité, formation de rides, etc. Inutile 
de dire qu’il y a disparition presque totale du tissu adipeux, dégéné- 
rescence myxoide des dépéts graisseux, surtout de l’épicarde, oedémes 
parfois considérables avec épanchements pleuro-péritonéaux. 


CH. OBERLING. 


Tumeurs inflammatoires 


MAJOR (RALPH H.). — Xanthoma Diabeticorum (Le xanthome des diabé- 
tiques). — Bulletin of the Johns Hopkins Hospital, 1924, vol. XXXV, n° 395, 
p-927, 6 fig. 


Cest une revue historique, clinique et thérapeutique de la question. 
Le point de vue anatomo-pathologique est traité 4 l'aide de deux obser- 
vations. Deux figures microscopiques y sont adjointes. 

L’auteur a trouvé dans les grandes cellules vacuolaires du xanthome 
des graisses neutres, des acides gras, des cristaux et des lipoides cho- 
lestérinés ; autour de ces cellules typiques, il y a des amas inflamma- 
toires. 

Se basant sur une observation, l’auteur pense que c’est une action 
traumatique qui localise les dépdts de lipoides et de cholestérine chez 
les sujets en état de lipémie et d’hypercholestérinémie. 

Le traitement par l’insuline fait disparaitre certains des éléments xan- 
thomateux et non les autres ; ’auteur pense que c’est A cause d’une dif- 
ference de vascularisation des uns et des autres. 


MOULONGUET. 


NICOD (J.-L.) (Lausanne). — Pseudo-tumeurs sous-cutanées consécutives a 


des injections médicamenteuses de quinine et d’huile camphrée. — Revue 
Médicale de la Suisse Romande, 1924, n° 1, p. 15. 


Aux notions du paraffinome et du vaselinome, trés bien mises au point 
par Letulle, l’auteur ajoute deux nouvelles observations, dont Pune A 
ceci de particulier que les lésions observées sont consécutives a une 
injection trés probablement non huileuse de quinine. Comme on trouve 
a Yintérieur des kystes des dépdts calcaires qui sont l’indice quasi cer- 
tain d’une nécrose antérieure, auteur est enclin 4 admettre que la qui- 
nine a d’abord mortifié le tissu adipeux et que la graisse ainsi mise en 
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liberté a agi ensuite comme corps étranger. Quoi qu’il en soit, les 
tumeurs consécutives a l’injection de quinine, associée ou non a l’huile 
camphrée, sont des pseudo-tumeurs inflammatoires ou granulomes et 
sont dues 4 une résorption insuffisante d’une masse localement trop 
abondante. Elle est fragmentée en gouttelettes de plus en plus fines par 
de nombreuses cellules géantes. Ce processus se fait surtout sur la _ peéri- 
phérie, tandis que le centre s’entoure d’une capsule fibreuse ou subit la 
dégénérescence hyaline. Il en résulte une croissance extensive que 
Letulle dit indéfinie « 4 la facon de la tache d’huile dans le marbre », 
Malgré cette extension, l’évolution est lente, puisque les injections 
remontent souvent & une dizaine d’années, mais ces tumeurs, tout en 
étant de nature purement inflammatoire, évoluent comme une tumeur 
vraie. Les résultats opératoires sont médiocres. La rareté de ces pseudo- 
tumeurs, en comparaison avec la fréquence des injections sous-cutanées, 
semble pouvoir étre expliquée, si ’on admet que plusieurs facteurs sont 
nécessaires a leur constitution, tels que : quantité du liquide injecté, 
vitalité des tissus au moment de V’injection, troubles circulatoires locaux 
el généraux, états infectieux ou d’affaiblissement. L’auteur conclut 4 
l’inopportunité des injections sous-cutanées dans les cas owt les condi- 
tions locales de vitalité tissulaire sont compromises et conseille de les 
remplacer par des injections intraveineuses, qui sont parfaitement inof- 
fensives. 
L. B. 


STULZ (E.) et FONTAINE (R.). — Le granulome lipophagique du sein. — 
Revue de Chirurgie, Paris, 1923, t. XXI, p. 646, 2 fig. 


Cette affection, simulant cliniquement un cancer, a été décrite par 
Lee et Adair en Amérique, sous le nom de : Traumatic feat necrosis of 
female breast. L’observation de S!u1z et Fontaine concerne une femme 
de cinquante-trois ans, obése, qui a subi un mois avant son entrée a 
V’hépital un heurt du sein gauche par le bras d’une brouette. Au bout de 
quinze jours, elle vit apparaitre une tumeur au sein gauche ; 4a son 
admission 4 l’hépital, on y constate les séquelles d’une ecchymose en 
résorption. Au-dessus de cette ecchymose, les téguments montrent le 
phénoméne de peau d’orange sur une étendue de 3 4 5 c/m. Le mamelon 
n’est ni rétracté, ni fixé, mais légérement remonté. A la palpation, on 
sent une tumeur dure, indolore, adhérente 4 la peau, sans limites pre- 
cises. Pas de ganglions de l’aisselle. 

On pose le diagnostic de cancer du sein gauche et on en pratique 
amputation. Au découpage de la piéce aprés fixation, on trouve dans 
le quadrant supéro-interne un noyau dur, brunatre, avec de nombreux 
points hémorragiques ; il contient une petite cavité remplie de liquide 
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oit, les huileux. De la périphérie du noyau s’étendent des bandelettes fibreuses 
| Phuile dans les tissus environnants jusqu’au derme. 
mes et Microscopiquement, ja cavité renferme du détritus cellulaire et quel- 
nt trop ques macrophages chargés de gouttelettes graisseuses. La paroi est 
nes par revétue par places de plasmodes multinuclées 4 protoplasme acidophile 
la péri- homogéne ; ailleurs, elle est constituée par du tissu conjonctif jeune. De 
subit la nombreuses vacuoles graisseuses sont incluses dans la paroi, bordées 
ve que soit de cellules géantes, soit de cellules cubiques souvent multinuclées, 
rbre », dont le protoplasme est chargé de fines gouttelettes graisseuses. Dans le 
jections tissu graisseux ambiant, on trouve des processus de « Wucherungsatro- 
tout en phie >, c’est-a-dire des sphérules adipeuses entourées de cellules lipo- 
tumeur phagiques qui résorbent la graisse. 
pseudo- ll s’'agit done d’une réaction inflammatoire de la graisse mammaire 
itanées, autour d’un foyer de nécrose. Sur le conscil du professeur P. Masson, les 
irs sont auteurs proposent de donner a cette lésion le nom de Granulome lipo- 
injecté, phagique post-traumatique. Cette lésion n’est pas spéciale 4 la glande 
- logaux mammaire, elle peut se rencontrer dans n’importe quelle autre région du 
nelut 4 pannicule adipeux et se rapproche de l’image histologique des altéra- 
» condi- tions tissulaires produites par Vinjection de substances huileuses ou 
» de les graisseuses (vaselinomes, paraffinomes, etc.). 


nt inof- 
P. HICKEL. 


‘ite par 
rosis of ALOIN (H.) et FOUILLOUD-BUYAT. — Kyste dermoide de la base du 
crane avec fissure palatine. Presse Médicale, Paris, 1923, t. XXXI, n° 91, 

femme 
p. 953. 

sntree a 
bout de Le kyste, enlevé chirurgicalement chez une fillette de huit ans, avait 
son été constaté dés la naissance, il bombait dans la bouche et rendait trés 
nose en difficile la respiration. A l’opération, on se rendait compte que le Kyste 
trent le était relié par un pédicule fibreux a la lame basilaire de Voccipital. Sa 
1amelon présence ayait empéché la soudure des deux lames palatines et entrainé 
tion, on une atrophie marquée du vomer. L’examen histologique montra qu’il 
tes pre- s'agissait d’un kyste dermoide avec de nombreux follicules pileux et 
glandes sébacées. Les auteurs attribuent la genése de cette tumeur au 
pratique canal cranio-pharyngien, prolongement de l’intestin primitif qui, avant 
ve dans la soudure du sphénoide et de l’occipital, donne naissance au lobe anté- 


ym breux tieur de l’hypophyse. 
liquide I., OBERLING. 
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COSTANTINI (H.) et DUBOUCHER (H.). — Des adénomes biliaires 
kystiques (adénokystomes ou cystadénomes biliaires) et spécialement des 
grands kystes biliaires chirurgicaux du foie. — Journal de Chirurgie, 


Paris, 1923, t. XXI, n° 1, p. 1, 1 fig. 


L’adénome biliaire kystique est une affection du foie caractérisée par 


_ la présence d’une ou de plusieurs poches kystiques tapissées d’un épi- 
thélium biliaire. 

_ Les auteurs rapportent le cas d’une femme kabyle de quarante ans, 
7 atteinte d’ictére et de tumeur abdominale, faisant porter le diagnosiiy 
7 vers un kyste probablement hydatique du foie. A l’opération, on trouve 
7 ala partie antéro-inférieure du lobe gauche du foie un kyste du volume 
_ : d’une téte d’enfant ; aprés évacuation du liquide par ponction, on arrive 


a décoller sa paroi du parenchyme hépatique. Dans le liquide, on trouve 
des polynucléaires et des pigments biliaires. La malade meurt cing jours 
apres lintervention en anurie. A l’autopsie, on ne trouve pas d’autres 
kystes dans le foie ; les reins sont normaux. 

L’examen histologique montre que la paroi du kyste est formée d’un 
tissu conjonctif lamelleux, tapissé par un épithélium simple, cylindrique, 
cubique ou aplati ; pas d’éléments ciliés ni caliciformes. La paroi con- 
jonctive se dispose en trois couches. La couche interne contient de 
nombreux tubes épithéliaux pleins ou creux, parfois dilatés et déja kys- 
tiques, en continuité directe avec la grande cavité kystique ; par endroits, 
ils présentent des bourgeons d’accroissement. La couche moyenne est 
formée de lameflles fibreuses parallélement tassées les unes contre les 
autres. La couche externe se compose de fibres conjonctives moins ser- 
rées qui se continuent avec le tissu de souténement de la glande hépa- 
tique ; entre ces fibres, on trouve des canaux biliaires, des vaisseaux et 
des nerfs. Cette couche externe provient de la transformation du tissu 
hépatique comprimé et atrophieé. 

Quant a la pathogénie, les auteurs se rallient a la théorie dysembryo- 
plasique, surtout qu’on a trouvé dans certains cas des épithéliums ciliés 
et que la maladie kystique du foie coexiste souvent avec celle du rein. 


P. HICKEL. 


DELANNOY (E.). — Le cancer de la glande sous-maxillaire. — Revue de 
Chirurgie, Paris, 1923, t. NXI, p. 249, 3 fig. 


Le cancer de la sous-maxillaire est une affection rare ; l’auteur n’en a 
pu rassembler que dix-huit cas dans la littérature. Son cas concerne une 
femme de cinquante-neuf ans, atteinte depuis six mois d’une tumeur du 
volume d’un gros ceuf de poule de la région sous-maxillaire droite. L’opé- 
ration fut suivie d’un bon résultat immédiat, mais la malade succomba 
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vingt-deux mois aprés l’intervention, 4 la suite de métastases hépatiques. 
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La tumeur présentait 4 la coupe un aspect homogéne, de teinte blan- 
chatre, avec quelques points hémorragiques et des travées de tissu 
fibreux. Histologiquement, elle se compose de formations acineuses, en 
partie creuses, en partie pleines. Les bourgeons pleins sont constitués 
de cellules volumineuses, 4 protoplasme clair et 4 noyau fortement coloré. 
Les acini creux sont par places tapissés d’un épithélium unistratifié ; 
lc plus souvent, leur revétement est formé de trois a quatre assises de 
cellules atypiques. On observe toutes les transitions entre les formations 
creuses et les bourgeons pleins. Le stroma est constitué par un tissu oedé- 
mateux parcouru de fines fibrilles collagénes. D’aprés l’aspect histolo- 
gique. il s’agirait d'un épithélioma né aux dépens des cellules acineuses. 


P. HICKEL. 


FRASCELLA (P.). — Linfoblastomatosi sistemica mammaria simulante una 
ipertrofia patologica gravidica (Lymphoblastome bilatéral de la mamelle 
simulant une hypertrophie gravidique chez une malade atteinte de lympha- 
dénie. — Tumori, 1924, année X, fase. III, p. 343, 3 planches. 


“observation est celle d'une femme enceinte atteinte d’une hypertro- 
phie considérable des deux seins qui atteignaient a la base un périmétre 
de 71-75 c/m, et dont la couleur était brun-cuivrée. L’examen du sang, 
rapporté sommairement, montre une anémie avec augmentation des leu- 
cocytes. 

A l'autopsie, on trouve des tumeurs lymphatiques de l’aisselle, des 
ncyaux hépatiques et des embolies dans les vaisseaux de l’ovaire. 

Deux planches montrent la structure de la néoplasie. 

Ce serait, d’aprés l’auteur, le cinquiéme cas publié de lymphoblastome 
ou lymphosarcome de la mamelle. 7 

Suit une bibliographie. 


MOULONGUET. 
PARCELIER (A.), VENOT (A.), BONNIN (H.). — Les thyroides laté- 
rales aberrantes et leurs tumeurs. — Revue de Chirurgie, Paris, 1923, t. XXI, 


p. 393, 4 fig. 


On entend par thyroide latérale aberrante une masse de tissu ayant 
la structure du corps thyroide normal ou pathologique située en dehors 
de la ligne médiane, sans aucune connexion avec la glande thyroide. 
Les cas réunis par les auteurs dans la littérature sont de vingt-cinq, dont 
neuf ont trait 4 des tumeurs. Les thyroides latérales aberrantes se trou- 
vent de prédominance chez les femmes, entre vingt et quarante ans, 
sous forme d’une tumeur unique ; rarement, elles sont multiples. 

Quant a leurs tumeurs, il s’agissait sept fois sur neuf cas d’une tumeur 
unique dont le volume peut atteindre celui d’un poing d’adulte. On n’a 
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jamais signalé de métastases. Histologiquement, elles se rangent dans la 
atégorie des adéno-carcinomes, mais on rencontre aussi des types tran. 


sitoires entre les goitres bénins et malins. 

Au point de vue pathogénique, deux explications sont possibles. 

1° Au cours du développement de la thyroide principale, des frag. 
ments de tissu peuvent se détacher de l’ébauche médiane et étre entrainés 
loin de leur origine ; 

2° L’épithélium qui tapisse les trois derniéres pockes endodermiques 
de Vappareil branchial se différencie trés précocement, de facon 4 
donner les parathyroides, le thymus et les corps ultimo-branchiaux. On 
peut admettre qu’anormalement cette différenciation peut aboutir a la 
formation de tissu thyroidien. 

Les auteurs relatent observation personnelle d’une femme de vingt. 
cing ans, atteinte d’une tumeur unique du volume d’une grosse datte, 
bien limitée et mobile, de la région sous-angulo-maxillaire. On extirpe 
la tumeur sans aucune difficulté ; elle est charnue, molasse: finement 
lobulée. 

Microscopiquement, trois quarts de la tumeur est constituée par des 
tissus épithéliaux, le reste par du tissu conjonctif refoulé 4 la périphérie, 
La tumeur proprement dite montre tous les stades de transition du paren- 
chyme thyroidien 4 ladéno-carcinome. Quelques petites zones sont for- 
mées de vésicules colloides, revétues de cellules un peu plus plates que 
normalement ; d’autres ont des vésicules plus volumineuses, en partie 
vides de colloide, 4 épithélium trés plat et de taille inégale (goitre a tes- 
dance kystique). La partie moyenne de la tumeur se compose de cavités 
alvéolaires, & revétement cubique pluristratifié, en partie remplies de 
cellules cubiques juxtaposées. Dans la région voisine, aspect adénema: 
teux fait place a l’adénocarcinome : alvéoles déformées, remplies de cing 
a dix cellules atypiques, baignant dans un stroma conjonctif abondant; 
cclui-ci est parsemé de cellules épithéliales néoplasiques trés_poly- 
morphes, le plus souvent isolées, parfois en groupes de deux 4 trois, 
sans réaliser de disposition alvéolaire. 

I] s’agit donc, dans ce cas, d’une tumeur thyroidienne aberrante, mon- 
trant toutes les modalités de néoplasie thyroidienne jusqu’au carcinome 
le plus diffus. 

P. HICKEL. 
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Malformations 


KNUD SAND. — Hermaphrodisme (vrai) glandulaire alternant chez un 
individu de dix ans. — Journal d’Urologie, Paris, mars 1923, t. XV, n° 3, 
pp. 181-194, 7 fig. 

Il s’agit d’un enfant de dix ans, de 1"35, avee caractére psycho-sexuel 
mixte, dont les organes génitaux externes sont moitié males, moitié 
femelles (présence de grandes et de petites lévres, clitoris de 5 centi- 
métres de longueur, de la grosseur d’un pénis de garcon, urétre du type 
féminin, pas de vagin). Pour déterminer le sexe, on procéde 4 une opé- 
ration exploratrice. On trouve un utérus avec deux trompes et deux 
glandes sexuelles suspendues comme des ovaires, dont on pratique une 
biopsie. La glande sexuelle droite est de structure testiculaire indubi- 
table, correspondant a l’aspect d’un testicule foetal avancé ou infantile 
trés jeune. La glande gauche se compose de cellules assez volumineuses, 
a noyau fortement coloré, rangées en alvéoles qui rappellent les cordons 
de Pfliiger. Pas de follicules. L’auteur croit qu’il s’agit d’une glande 
sexuelle anormalement différenciée, se rapprochant de Vaspect d’un 
ovaire 4 une époque feetale trés primitive. 


P. HICKEL, 


Systéme nerveux 


ARDIN-DELTEIL, LEVI-VALENSI et DERRIEN (Alger). — Deux cas 
d’aphasie : aphasie de Broca par lesion de l’hémisphéere droit chez une 
droitiere ; —- Aphasie avec hémiplégie droite chez une gauchére. — Revue 
Neurologique, Paris, 1923, n° 1, p. 14. 


Les auteurs relatent un cas d’aphasie de Broca survenue chez une 
droitiére, chez qui ils ont trouvé, 4 l’autopsie, une grosse lésion hémor- 
ragique centrale de V’hémisphére droit ayant détruit les noyaux gris, 
lésé les fibres d’association des régions frontale et temporo-parié:ale, 
mais respecté l’écorce et la zone sous-corticale. 

Ils ont aussi trouvé quelques lacunes de désintégration au niveau des 
noyaux gris centraux de l’hémisphére gauche, mais Vhistoire clinique 
de la malade leur parait éliminer toutes corrélations possibles entre 
lexistence de ces lésions gauches et les troubles de la parole. 

Ils rapportent ensuite un cas d’hémiplégie droite avec aphasie senso- 
rielle, et écriture en miroir chez une gauchére. 

Mais cette observation est sans contréle anatomique. 


GABRIELLE LEVY. 
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LAFORA (GONZALO R.), de Madrid. — Les myoclonies et les corps amy. 
lacés dans les cellules nerveuses (priorité de leur découverte). — Revue Neu- 
rologique, Paris, année XXX, novembre 1923, p. 399. 


L’auteur rappelle tout d’abord qu’il a le premier, en 1919, décrit les 
corps amylacés intracellulaires dans un cas d’épilepsie-myoclonie. 

Aprés avoir fait un historique des observations faites a ce sujet, et en 
avoir revendiqué la priorité vis-a-vis des auteurs allemands, en particu. 
lier Sturmer et Spielmeyer, l’auteur étudie successivement: les cory 
amylacés intracellulaires, --- leur distribution dans le systeme nerveux, — 
les relations existantes entre leur localisation et la symptomatologie 


observée. 

Ces corps amylacés sont distingués d’autres corpuscules concentriques 
analogues, mais non identiques, comme les gouttes de myéline, par 
exemple, par la réaction typique de Viode qu’ils fournissent. 

ils sont aussi @ distinguer des corps intracellulaires décrits par Léyy 
dans la paralysie agitante, de réactions histochimiques différentes. 

L’auteur, & ce propos, passe en revue les différents corpuscules intra- 


cellulaires déja décrits, et desquels ils sont a différencier. Il fait observer 
que, sous certaines influences, peuvent se former dans la cellule ner. 
veuse des masses sphérulaires se rapprochant parfois des spérocris- 
taux. Ces masses, qui présentent des réactions histochimiques variables, 
se rattachent a toutes les substances qui séparent la substance hyaline 
de la substance amylacée, ces deux derniéres étant leurs deux formes 
extrémes, 

L’auteur admet, avec Westphel, que ces corps amylacés résultent non 
pas d’un processus dégénératif, mais d’un trouble du métabolisme, ainsi 
qu’en témoignent la conservation presque constante des neurofibrilles 
et des corpuscules de Nissl, la rareté de la neuronophagie, et des proli- 
férations névrogliques péricellulaires. 

Ii discute aussi les différentes opinions émises au sujet de la topogra 
phie de ces lésions et de leur interprétation possible. Ils peuvent, en 
effet, apparaitre de facon diffuse, ou se localiser 4 une région déter- 
minée du névraxe. 

I] admet enfin comme vraisemblable que le syndrome myoclonique 
observé dans certains cas ot l’on constate la présence de ces corps amy- 
lacés dépende de leurs localisations au niveau des voies strio et thalamo- 
rubro-cérébelleuses. 

Et il élimine la possibilité de voir en ces corps amylacés un processus 
secondaire a la fatigue qu’entrainent les contractions myocloniques. 


GABRIELLE LEVY. 


Le Gérant : F. AMIRAULT. NIORT, — IMP. TH. MARTIN. 
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